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ONSOZ

Yenidogan sarilig1 , yenidogan doneminde sik karsilasilan sorunlardandir. Yenidogan
sartligr yeni dogmus bebeklerde kanlarindaki bilirubin miktarinin artmasi sonucu
goriilen sarilik tiirtidiir. Erken tan1 ve gerekli tedavi olmazsa bilirubinin ndrotoksik
etkisi ile 6liime ve uzun dénem norolojik bozukluga sebep olabilir. Bu sebeplerden
dolayr sarilik, gecmisteki gibi giiniimiizde de olduk¢a Onemlidir. Yenidogan
doneminde olumsuz sonucglara neden olabilecek sariligi 6nlemek i¢in dogumdan
sonra ozellikle ilk hafta kontrollerin yapilmas: gerekmektedir.

Yenidogan sariligimin tedavisinde kullanilan yaygin metotlardan biri fototerapi’dir.
Fototerapi, konsantrasyonunun artmasi ile derinin sarimsi renk almasina neden olan
fazla biluribinin viicuda uygulanan 1sik ile kirilip, dogal yollar ile viiciittan atilmasi
yontemidir. Fototerapi’de genelde mavi 1s1k kullanilmakta ve kullanilan 15181 dalga
boyu ve siddetine bagli ¢alismalara literatiirde az da olsa rastlanmaktadir. Tedavide
kullanilan 151810 siddeti ve uygulama siiresi, hasta rahatin1 etkileyen unsurlarin
basinda gelmektedir. Hasta kanindaki biluribin konsantrasyonuna gore fototerapi
siiresi genelde 6-24 saat araliginda degismektedir. Bu siireyi kisaltacak her tiirli
cabanin, sadece tedavi maliyetlerini degil, aym1 zamanda yenidogan i¢in oldukga
sikintili bir siireci kisaltacagi bir gercektir. Kullanilan 151k kaynaginin LED olmasi
durumunda gii¢ bir dogru akim kaynagindan karsilanmaktadir.  Bu ¢alismada, belli
konsantrasyonlardaki biluribin soliisyonlar: sistematik olarak LED kaynakli mavi
1518a maruz birakilmig ve her deney farkli puls zamanlar1 ve 151k siddetleri ile
gerceklestirilmistir.

Calismalarim sirasinda bilgi, yardim, deneyim ve Onerileri ile beni her tiirlii
destekleyen degerli danismanim Prof. Dr. Cenap S. OZBEN’e tesekkiir’ii bir borg
bilirim. Ayrica Arag. Gor. Erhan Emirhan’a yardim ve ¢alismama yapmis oldugu
katkilardan dolay1 tesekkiir ederim.

Egitim hayatim boyunca her zaman yanimda olan ve beni maddi ve manevi olarak
destekleyen aileme tesekkiirleri sunarim.

Egitim hayatimin basarili, eglenceli ve diizenli devam etmesinde katkisi olan
arkadaslarima tesekkiir ederim.

Caligmalarim sirasinda deneyim ve yardimlari ile maddi ve manevi olarak beni her
yonden destekleyen calistigim sirketin Genel Miidiirii Sayin Halil Murat GURBAZ’a
ve ¢alisma arkaslarima tesekkiirleri sunarim.
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DARBELI MOD FOTOTERAPI iLE BILURIBIN KONSANTRASYONUNUN
DEGIiSiMIiNiN INCELENMESI

OZET

Yeni dogan sarilifi, bebekler arasinda en sik rastlanan klinik vakalardandir.
Bebeklerin yaklasik iigte ikisi, yasamlariin ilk haftasinda klinik anlamda sarilik
olur. Sarilik, gozetim altina alinmazsa genellikle ciddi noérogelisimsel durumlar
olusabilir. Neonatal hiperbilirubenimia, yenidogan sariliginda ¢ok sik karsilagilan
bir durumdur. Bu tip sarilik, cildin ve skleranin sarilasmasi demektir ve bunun
nedeni de bilirubin seviyesinin ylikselmesidir. Bilirubin, alyuvar hiicrelerinin
bozulmasimin bir sonucudur, genellikle viicut yagsh kirmizi kan hiicrelerini
parcaladigi zaman olusur. Normal durumlarda karaciger bu olusan bilirubini
gorevinin bir parcast olarak dogal yollarla kandan uzaklastirir. Bebeklerde sarilik
ise kirmizi kan hiicrelerinin par¢alanmasi sonucu olusan bilirubinin karaciger
tarafindan kandan uzaklastirllamamasit sonucu goriilir. Bazi durumlarda, Rh
uyusmazligi gibi hemolitik hastaliklar, hiperbilirubinemia’ya yol acabilir.
Hyperbilirubinemia klinik olarak, 5mg/dL {zerindeki bilirubin seviyesi ile
tanimlanir. Bilirubin sirkiilasyonu iki sekilde oOlgiilebilir. Bunlar, kan sayimi ile
deri i¢inden gegen bilirubin, transkiitan bilirubin (TcB) ve toplam serum bilirubini

(TSB) veren spektrofotometri metodlart ile 6l¢iilmektedir.

Yenidogan sariliginin tedavisinde kullanilan yaygin metotlardan biri fototerapi’dir.
Fototerapi, derinin hemen altinda biriken ve derinin sarimsi renk almasina neden
olan fazla biluribinin viicuda uygulanan 1s1k ile kirilip, dogal yollar ile viiciittan
atilmasi1 yontemidir. Fototerapi’de genelde mavi 151k kullanilmakta ve kullanilan
1518m dalga  boyu ve  siddetine  baglh  calismalara  literatiirde
rastlanmaktadir. Tedavide kullanilan 15181n siddeti ve uygulama siiresi, hasta
rahatin1 etkileyen unsurlarin basinda gelmektedir. Hasta kanindaki biluribin
konsantrasyonuna gore fototerapi siiresi genelde 6-24 saat araliginda

uygulanmaktadir.
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Bu siireyi kisaltacak her tiirlii ¢cabanin, sadece tedavi maliyetlerini degil, ayni
zamanda yenidogan icin oldukea sikintili bir siire¢ olan tedavi siirecini kisaltacagi

bilinmektedir.

Bu calismada, diger az sayidaki benzeri gibi kullanilan 1s18in dalga boyundan
ziyade, mavi 15181n siliriilme modlar1 lizerine ¢alisilmistir. Calismanin orjinalligi de

bu noktadan kaynaklanmaktadir.
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THE INVESTIGATION OF BILIRUBIN CONCENTRATION USING PULSE
MODE PHOTOTHERAPY

SUMMARY

Neonatal jaundice is among the most common clinical cases for newborns. Almost
two thirds of the newborns becomes jaundice within their first week. If jaundice
does not taken under control, many neurodevelopmental stages may occur. Neonatal
hyperbilirubinemia is one of the common cases in newborn jaundice. This kind of
jaundice shows itself by becoming yellowish of the skin and sclera as a result of
increase of bilirubin concentration in the blood. Bilirubin is the result of breakdown
of red-cells and this happens mostly when the body breaks down the aged blood
cells. In the regular circumstances, liver gets rid of this high bilirubin in the blood
with conventional ways. However, neonatal jaundice seen if liver can’t handle this
procedure among the babies. Hemolytic cases such as Rh conflict may also results
hyperbilirubinemia.  Hyperbilirubinemia is defined as the bilirubin concentrations
above 5mg/dL in the blood. There are two types of methods to measure the bilirubin
concentration. These methods are TcB and TSB methods. Both of them are

spectrophotometric methods.

Phototherapy is a preferred method of treatment for neonatal hyperbilirubinemia by
virtue of its noninvasive nature and its safety. Neonatal jaundice is a common
condition and phototherapy is an accepted modality for its management.
Phototherapy convers unconjugated bilirubin to its oxidation products as well as to
photo and structured isomers which are easily eliminated through the gastro-
intestinal tract or lost in urine. Recently, phototherapy has been shown to be related

to oxidative stress, lipid peroxidation or DNA damage.

Neonates have limited anti-oxidant protective capacity and oxidative damage place
an important role in pathogenesis of many diseases in the newborn period. Bilirubin

absorbs light most strongly in the blue region of the spectrum near 460 nm

XiX



wavelength. Several devices using light source with different wavelengths and
intensities are available for phototherapy.

Phototherapy is one of the common methods used for the treatment of neonatal
jaundice. Phototherapy is a method to break down the bilirubin accumulated under
the skin by exposing the large portion of body to preferably blue light and getting rid
of the excess bilirubin from the body. In phototherapy, mostly a blue light is used.
However, there are few studies about the effect of frequency or wavelength of the
light used. Exposure time and intensity of the light used are the parameters directly
influence the comfort of the patient. Depending on the concentration level of
bilirubin, treatment of phototherapy may take between 6 to 24 hours. Any effort to
decrease the treatment time is very welcome for both reducing the costs of treatment
and decrease the time of the treatment which is mostly very uncomfortable for the

newborns.

In this thesis, we concentrate on the methods for driving the light (LED) rather than

the frequency of the light. In this sense, this work is original.

There are very few number of publications about the physics of phototherapy in the
literature. As mentioned before, these works are based on the influence of the
wavelength of the light used in phototherapy. Dose rate of the light provided by
LED’s or other light sources is proportional to the current and the voltage (briefly
power) of the power supply. Instead of applying a constant power to LED, we

propose power the LED in pulsed mode.

Since physics of breakdown of bilirubin molecule by light has not been investigated
in detail (there is almost no literature about it), we have decided to make this study
with trial and error method. Samples of bilirubin were prepared using powder by
Sigma-Aldrich (with B4126 product code). Bilirubin samples were prepared in
blood stimulating serum with the concentration of 5 mg/dL.

These solutions were irradiated in the experimental setup with the LED light. Extra
care is taken to make the light intensity stable during the irradiations. The humidity
and the temperature are monitored during the experiments. The light intensity

measurements were performed with TES 1336 unit in terms of Lux.

XX



We used Yonton brand blue LED light with 50W peak power and an audio amplifier
with 120 W power (at 8 ohm impedance) and wide bandwidth of 150 kHz was used
for driving the LED in pulse mode. The pulses were generated from a frequency

generator.

The spectrum of the LED is taken by a spectrometer and given in this work since no

technical information about the exact wavelength was available for this LED.

The first measurements took place in this study were about the intensity of the LED
at the irradiation position of the samples. The intensity versus frequency graphs were
produced between 50 Hz and 1 kHz. Intensity variation was measured to be between

66.8 and 72.2 Lux for the given frequency interval.
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1. GIRIS

Yenidogan sariligi eski zamanlarda da bilinen bir hastaliktir. Ancak hastaligin
tedavisi i¢in 6zel bir ¢aba sarfedilmemekteydi. Yeni dogmus bebeklerdeki sarilik
durumuna dair ilk bilgi Metlinger tarafindan 1473 yilinda yazilmis olan Ein
Regiment der Kinder adli kitapta yer almaktadir [1]. Michael Ettmuler, dogumdan
kisa siire sonraki sarilik durumundan 1708 yilinda yayinladigi "De Infantum Morbis"
adli bilimsel arastirma yazisinda bahsetmistir. Yine yenidogan sariligi ile ilgili ilk
kayitlardan biri de, John Burton tarafindan 1742 yilinda yayinladigi "A Full view of
All the Diseases Incident to Children" (Cocuklar iizerinde etkili olan tiim
hastaliklarin tam bir incelemesi) baslikli bilimsel arastirma yazisinda bulunmaktadir.
Bu arastirmasinda, Burton, sariligin bagirsaklardaki hassas bir durumla ilgili oldugu
tezini ortaya atmistir. Bunun bir benzeri yaklagim, 1853 yilinda, Condie tarafindan
Philadelphia'da desteklenmistir. Condie, yenidogan sariligmin mekonyumun
serbest¢e bosaltilmasina duyulan gereksinimle ilgili oldugunu farzetmistir. Hintyag1
veya kii¢iik bir miktar calomel (tatlisiiliimen) veya 1sgin'in faydali olacagin1 6ne
siirmiistiir. Tlging olan1 ise o zamanlarda sarihgm uyku durumu ile ilgili oldugunu
belirtmis olmasidir [1]. Yine 18. yiizyilin sonlarinda ve 19. yiizyilin baslarinda
Fransa'da basilmis bir¢ok yayin bulunmaktadir ve bunlardan biri 1847 yilinda,
Jacques Francois Hervieux tarafindan doktora tezi olarak Paris Universitesinde
sunulmus olanidir. Tezin bashgi "De I’ictere des nouveau-nes” (yenidoganlardaki
sarilik tizerine) *dir [2]. Hervieux, yenidogan sariligindan etkilenmis bir bebegin
beynindeki sari lekelenmeden bahseden ilk bilimadami olmustur. Anatomik ve
fizyolojik yapisi, davraniglari, toplumdaki yeri bakimindan yetiskinlerden farkliliklar
gosteren bir birey, bir organizma olarak ele alinan ve neslin devamini saglayan gocuk
insan hayatinda onemli bir yer tutmaktadir. Saghk bakanligit 2008 yili TNSA
verilerine gore Tirkiye’de 2008 yili1 bebek 6liim hizi binde 17’°dir. Bu bebeklerin
5171 ’i postneonetal donemde 16.805’i neonetal donemde kaybedilmektedir [2].
Yenidogan doneminde sarilik ile ¢ok sik karsilasilmakta, genellikle tedavi

gerektirmeden kendiliginden gerilemektedir.



Saglikli term (zamaninda dogan) bebeklerin %50-70’inde sarilik goriiliirken, bu oran
preterm bebeklerde %80’lere ¢ikmaktadir [3]. Bununla beraber yiiksek bilirubin
seviyelerinin erken tam1 ve tedavisinin yapilmadigi durumlarda bilirubin
ensefalopatisinin (kernikterus) gelismesi tiim ¢ocuk hekimlerini korkutmaktadir.
Diinyada kernikterus bildirilen {ilkeler arasinda ilk sirada Amerika Birlesik Devletleri
(%27), ikinci sirada Singapur (%19) ve liglincii sirada Tiirkiye nin (%16) bulunmasi
iilkemizde yenidogan sariligi iizerinde daha fazla arastirma yapilmasi gerektigini
gostermektedir [4]. Pigak’in yaptigi arastirmaya gore sarilik nedeniyle getirilen
bebeklerin %93,2’sinin ilk bir ile yedi giin i¢inde sariliklart saptanmistir. Bebeklerin

%16,3’linde ise ilk giin sarilik tespit edilmistir.

Etiyolojik neden olarak en sik, nedeni tespit edilemeyen (olasilikla fizyolojik sarilik
ve anne siitll sarilig1), ikinci siklikta ABO uyusmazligi saptanmistir. Aileler, anne
slitiiniin verilmesi, emzirme teknikleri konusunda, anne siitiiniin yaninda sekerli su
verilmemesi konusunda egitilmelidir [5]. Egitim diizeyi diisiik olan annelerin gelenek
ve goreneklerine gore cocuk bakimi uygulamalari sonucu cocuklarinin saglik
durumlar1 olumsuz yonde etkilenmektedir. Annelerin egitim diizeyi arttikga cocuk
bakiminda gelenek ve goreneklerin yerini saglik hizmetlerinden yararlanma, gebelik
doneminde muayene olma, bilingli gocuk bakimi hastaliklarda erken tan1 i¢in doktora
gitme oran1 artmistir. Bu amagla annelerin yenidogan doneminde ortaya ¢ikan ve en
cok karsilagilan sorunlardan biri olan yenidogan sariligini saptama 6nem tasimaktadir
[6]. Hiperbilirubinemi, 6limler ve ciddi durumlara neden olabilir. Erken tanimnip
tedavi edildigi zaman ise bu sonuglar engellenebilir. Bundan dolay1 sarilik, uzun

yillar oldugu gibi giiniimiizde de 6nemini korumaktadir [7,8]

Sarilik, katabolizmasi ve karacigerin fizyolojik immatiiritesi nedeniyle yenidogan
doneminde en sik goriilen klinik bulgulardan biridir [9,10]. Saglikli term bebeklerin
%60’1inda yasamin ilk haftasinda klinik olarak sarilik vardir ve yaklasik %?2’sinde ise
total serum bilirubin (TSB) diizeyi > 20 mg/dl diizeyine ¢ikmaktadir [11].
Hiperbilirubinemi, ciddi doku bozukluguna neden olabilir. Genellikle tedavi
gerektirmeden kendiliginden gerilemektedir. Ancak TSB diizeyindeki ciddi
yiikselmeler ise kernikterus olarak bilinen beyin hasarina neden olabilir [12]. Bundan

dolay1 sarilik, uzun yillar oldugu gibi giiniimiizde de énemini korumaktadir [7,8].



Yenidogan sariliginin tani ve takibinde en sik kullanilan yontem serum bilirubin
diizeyinin 6l¢iimiidiir. Birgok faktorden etkilenmekle beraber, yenidoganda patolojik
sarilik sikhigr %3.5 ile %24 arasinda degisir [13]. Total serum bilirubin (TSB)
diizeylerinin hayatin 3. ile 5. giinleri arasinda yiikseldigi g6z oniline alinirsa, erken
taburcu olan bebeklerin sarilik agisindan izleminin giivenli bir sekilde yapilmasinin
Onemi artmistir. Yenidoganlarda total bilirubinin transkutan 6l¢iimii kolay, hizli,

ucuz, invaziv olmayan bir yontemdir.

Sarilik kanda total serum bilirubin (TSB) miktarinin artmasi ve bilirubinin dokularda
birikmesi sonucu, deri renginin sartya doniismesidir. Erigskinlerde serum TSB’in 2
mg/dl’den fazla olmasi durumunda, yenidoganda ise damarsal dagilimin ozelligi
nedeniyle 5-7 mg/dl iizerindeki serum TSB degerlerinde sarilik goriiniir hale gelir
[4]. Yenidogan sarilig1 yasamin ilk haftasinda zamaninda dogan bebeklerin yaklasik
%60’1nda, preterm doganlarin %80’inde gozlenmektedir [14,15]. Genellikle gegici
bir durum olmakla birlikte yenidogan sariligi dogum sonrasi ilk hafta iginde
hastaneye yatislarin en sik nedenidir [16]. Sariliklarin biiyikk bir kismi normal
ilerleyip olup doku bozuklugu olmadan iyilesir. Ancak yiiksek indirekt bilirubin

seviyesi norotoksik etkisiyle yenidoganda kalic1 hasarlara neden olmaktadir.






2. BILIRUBIN METABOLIZMASI

2.1 Bilirubin Sentezi ve Yapisi

Bilirubin, baslica hemoglobin gibi hemoproteinlerin yikimi sonucu meydana gelen
bir iirlindiir. Bilirubinin % 75’1 dolasimdaki eritrositlerin yikimindan, % 25’1 ise
yetersiz eritropoez ile myoglobin, sitokrom, katalaz, siklooksijenaz, guanilsiklaz,
nitrik oksit sentaz ve peroksidaz gibi diger hemoproteinlerin yikimindan meydana
gelir. Retikiiloendotelyal sistemde toplanan ve pargalanan eritrositlerden 6nce globin
zincirleri ayrilir. Daha sonra hem oksijenaz enzimi araciligiyla hem halkasindaki x
karbon atomu ayrilir ve karbonmonoksit (CO) olarak akcigerlerden atilir. Demir
tekrar kullanima girerken, hem 6nce biliverdine ve daha sonra biliverdin rediiktaz

enzimi araciligi ile bilirubine dontisiir (Sekil 2.1)
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Sekil 2.1 Hem’den bilirubin olusumu [66].

Bilirubin, ii¢ tek karbon kd&priisiiyle birbirine baglanmis dort pirol halkasindan
olusur. Ortadaki karbon kopriisii, orta iki pirol halkasina tek olarak baglanir,
yanlardaki iki karbon kopriisii ise diger iki pirol halkasina ¢ift bagla baglanir. Bu ¢ift
baglarda iki farkli konfigiirasyon olabilir. Bunlardan birine Z (Almanca zusammen =
beraber), digerine E (Almanca entgegen=karsilikli) denir. Ana molekiil olan hem’de

bu ¢ift baglar Z konumunda oldugu i¢in bilirubin de 4Z, 15Z bilirubin IX a adini alir



(Sekil 2.2). Bu molekiiliin {i¢ boyutlu yapisinda, biitiin polar gruplar molekiil iginde
bulundugundan hidrofobik ve lipofilik bir 6zellik kazanir [66].
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Sekil 2.2 Bilirubinin 4Z,15Z ve 4E,15E izomerleri [66].
2.2 Bilirubinin Serumda Bulunma Durumlari

Bilirubin kan serumunda 4 degisik durumda bulunabilir. Bunlar;

-Albumine bagli konjuge olmamis bilirubin,

-Albumine baglanmamis serbest bilirubin,

-Konjuge bilirubin (Safra ve Bobrek yolu ile atilabilir),

-Albumine kovalan bagli konjuge bilirubin (Delta bilirubin).
Konjuge bilirubin direkt bilirubin olarak olgiiliirken, albumine bagli ve serbest olan
konjuge olmamis bilirubinin tamami indirekt bilirubin olarak 6lgiiliir. Karacigere
gelen albumine bagl bilirubin, karaciger hiicre yiizeyinde albuminden ayrilir ve
membran reseptdrlerine baglanir. Bilirubinin safra icerisine salgilanmasi ve viicuttan
atilim1 i¢in suda ¢oziinlir hale gelmesi gerekmektedir. Bilirubin 12. gestasyon
haftasindan sonra amniotik sivida tespit edilebilir, ancak 36-37. gestasyon
haftasindan sonra kaybolur. Fetal karacigerin bilirubini dolagimdan uzaklastirmasi ve
konjugasyonu c¢ok kisithidir. Fetal karacigerde 17-30. Gestasyon haftasinda iiridin
difosfat (UDP) glukuronil transferaz aktivitesi erigskinin ancak %0.1’idir, fakat 30-40.
gestasyon haftasinda 10 kat artarak eriskin degerinin %1’ine ulasir. Dogum sonrasi
UDP-glukuronil transferaz (UDPGT) aktivitesi gestasyon yasindan bagimsiz olarak
artarak 6-14. haftada eriskin diizeyine ulasir [17]. Preterm yenidoganda dogumda
UDPGT aktivitesi term yenidogandan diigiik olmasina ragmen hizla artarak uterus
icindeki olgunlagsma hizin1 gecer. Bu karacigerdeki UDPGT nin olgunlagmasinda iki

komponent oldugunu gostermektedir:

1. Kronolojik olgunlagma

2. Dogumla ilgili hizlanmis olgunlagma.
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Yenidoganda UDPGT diizeyleri diisiiktiir, ancak dogumdan sonra biitiin bebeklerde
enzimin aktivitesi hizli bir sekilde artar ve 1-2 hafta i¢inde erigkin diizeye ulasir.
Glukuronidle konjugasyon, bilirubin atiliminin % 90’1 olusturur. Yenidoganda
bagirsak florasinin heniiz gelismemis olmasi, bilirubinin urobilinojene doniisiimiinii
azalttig1 i¢in bagirsaktaki bilirubin yiikii artar [15]. Eriskinde ise bagirsaga gelen
bilirubinin ¢ogu bakteriler tarafindan bilirubinoidlere (sterkobilin) doniisiirler.
Sterkobilin idrarla atilir. Cok az bir boliim ise hidrolize olarak indirekt bilirubine
doniistiiriilir ve Karacigere geri doner [16]. Fetal bilirubinin baslica atilim yolu
plasentadir. Fetal plazma bilirubininin neredeyse tiimii indirekt bilirubin oldugundan
plasentadan kolayca ge¢ip, anne dolasimina gegcmekte ve sonra da maternal karaciger
tarafindan atilmaktadir. Bu nedenle yenidoganlar agir hemolitik hastalik disinda
nadiren sar1 dogarlar. Direkt bilirubin ise plasentay1r gecemez ve fetal plazma ve

diger dokularda birikebilir [17]. Sekil 2.3’te bilirubin metabolizmasi gosterilmistir.
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Sekil 2.3 Bilirubin Metabolizmasi [17].



2.3 Sarihikta Genetik, Etnik ve Cevresel Etkenler

Yenidoganlarda bilirubin diizeylerini etkileyen birgok faktor vardir. Bunlardan en
onemlisi genetik ve etnik farkliliklardir. Fizyolojik sarilik siddeti farkli etnik gruplar
arasinda farkliliklar géstermektedir. Cinli, Japon, Koreli, Amerikali Hintli ve Asyali
yenidoganlarda ortalama maksimum TSB diizeyi 10-14 mg/dl arasinda olup
beyazlarin ve Afrikali-Amerikalilarin yaklagik iki kat1 diizeyindedir. Bilirubin
toksisitesi olarak otopside kanitlanmis kernikterus sikligi da Asyali bebeklerde
fazladir [18] . Baz1 c¢alismalarda beyazlarda ve Afrikali-Amerikalilarda
karbondioksit iiretiminin bilirubin sentezinin artisin1 diisiindiirse de bu farklilig
aciklayacak klinik kanit yoktur [19,20]. Meksikal1 bebeklerin %31’inde TSB diizeyi
15 mg/dl’den yiiksek iken [21] diger toplumlarda bu oran %3-10’dur [22,23].
Amerika ve Ingiltere’de siyah bebeklerde beyaz bebeklere gére TSB diizeyleri daha
diisiiktir [24, 25, 26] . Khoury ve arkadaslarinin 3301 yenidoganda yaptiklar
calismada kardesinde 12 mg/dl veya 15 mg/dl’den daha yiiksek bilirubin diizeyi
bulunanlarda benzer serum bilirubin diizeyi riski bdyle bir kardes Oykiisii
olmayanlara gore 3.1-12.5 kat fazla bulunmustur [27]. Bazi cografi toplumlar da
hemolizle birlikte olmayan indirek hiperbilirubinemide artis gostermektedir. Bazi
Yunan adalarinda, Asya grubunda oldugu gibi, glukoz-6-fosfat dehidrogenaz (G6PD)
eksikligi, diger Yunanlilardan da farkli olarak artmistir. Ancak TSB artmis
yenidoganlarin ¢ogunda bu bulunmamaktadir [28]. Asya’da ve bazi cografi
bolgelerde artmis yenidogan hiperbilirubinemi insidansinda annenin aldig1 bazi etnik
bitkisel yiyecek, ilaglar gibi cevresel faktorlerin veya bilirubin metabolizmasi,
transportunda yavas olgunlagsmaya neden olan genetik egilim olabilecegi ileri
stiriilmiistiir. Amerika’da yasayan Asyalilarda yenidogan sariliginin Asya’dakine

benzer siddette olmasi, cografi faktdrlerin tek belirleyici olmadigini diistindiirmuistiir.

Gilbert sendromunun yenidoganlarda belirgin ve uzamis indirekt hiperbilirubinemide
katkisinin oldugu artan siklikta bildirilmektedir [29,30,31]. Bu sendrom siktir ve
homozigot durumda toplumun %5-10’unu etkiler. Japon, Kore ve Cin toplumlarinda
gosterilen UGT geninde (Gly71 Arg) mutasyonunun yenidogan hiperbilirubinemisi
ile iliskili oldugu ve yaklasik %20 insidans1 artirdigi gosterilmistir [32] .



2.4 Yenidogan Bebeklerde indirekt Hiperbilirubinemi

Term Dbebeklerin % 20-50'si, pretermlerin % 60-80'i yasamin ilk giinlerinde
hiperbilirubinemi sorunu ile karsi1 karsiya kalirlar. Erigkinlerden farkli olarak
bilirubin diizeyi 5 mg/dl iizerine ¢ikmadan yenidoganlarda sarilik belirginlesmez.
Yenidogan bebek dogumla birlikte intrauterin donemden ekstrauterin doneme hizl
bir gecis gostermekte, hem katabolizmasi ve bilirubin fizyolojisinde 6nemli
degisiklikler olmaktadir. Fizyolojik hiperbilirubineminin nedenleri arasinda,
yenidogan eritrosit sayisinin ¢ocukluk donemine gore fazla olusu, eritrosit yasam
stirelerinin 45-90 giin gibi kisa olusu, 6zellikle prematiirelerde bu siirenin 35-50 giin
gibi daha da kisa olusu basta gelen sebepler arasindadir. Bu nedenle bir yenidogan
bebek erken donemde erigkin bir insanin yaklasik 3 kati fazla bilirubin yiikiiyle
karsilasir.  Indirekt hiperbilirubinemi bazi wrklarda (Japon, Koreli ve Amerika
Yerlileri) daha fazla goriilmektedir [16]. Daha Once aile bireylerinde ciddi
hiperbilirubinemi saptanmis olmasi da yenidoganda indirekt hiperbilirubinemi igin
risk faktoriidiir. Sarilik, nedene bagli olarak dogum anindan itibaren tiim yenidogan
donemi boyunca herhangi bir anda ortaya cikabilir. Genellikle 6nce yiizde fark edilir,
bilirubinin serum seviyesi arttikca karin cildi ve bacaklarda da gozlemlenir [16].
Bunu Kramer’in dermal zonlaria gore yaklasik bilirubin degerleri’ni gosteren Sekil

(2.4)’de goriilebilir.
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Sekil 2.4 Kramer’in dermal zonlarina gore yaklasik bilirubin degerleri [16].

Amerikan Pediatri Akademisinin (AAP) 2004 yilinda yayimladig1 klinik uygulama
kilavuzuna gore gestasyon haftas1 >35 hafta olan yenidoganlarda hiperbilirubinemi
gelisimi acisindan risk faktorleri tanimlanmistir. Major, mindr ve azalmis risk grubu

olarak tanimlanan faktorler sunlardir (Tablo 2.1) [33].



TABLO 2.1: Yenidoganda hiperbilirubinemi gelisimi agisindan risk faktorleri [33].

Major Risk Faktorleri

Taburculuk 6ncesi TSB/TKB diizeyinin yiiksek riskli sinirda olmasi
Sariligin ilk 24 saatte goriilmesi

Kan grubu uygunsuzlugu bulunmasi

Gestasyonel yasin 35-36 hafta aras1 olmasi,

Fototerapi almis kardes oykiisii

Belirgin eziklik

Anne siitii ile beslenme (yetersiz beslenme sonucu agiri tart1 kaybi varsa)
Dogu Asya, Akdeniz, Amerikan yerli irk1

Minor Risk Faktorleri

Taburculuk 6ncesi TSB/TKB diizeyinin yiiksek-orta riskli zonda olmast
Gestasyonel yasin 37-38 hafta aras1 olmasi,

Taburculuk 6ncesi sarilik gézlenmesi

Sarilikl kardes oykdisii

Diyabetik annenin makrozomik ¢ocugu,

Anne yasinin >25 yas olmasi,

Erkek cinsiyet

Azalmis Risk Grubu

TSB/TKB diizeyinin diisiik zonda olmas1
Sadece formiil siit ile beslenme,

Siyah 1rk

Hastaneden 72 saat sonra taburcu olmasi

Yapilan ¢alismalar sonucunda yaklasik olarak son on yillik siirecte hiperbilirubinemi
nedeni ile hastaneye yatirilan yenidogan bebeklerin oranlarinda tiim gelismelere
ragmen bir degisiklik saptanmamustir. Hiperbilirubinemi goriilme sikligmin ilk
bebekte, erkek cinsiyette, vakum ile dogumda ve sadece anne siitii ile beslenen
bebeklerde arttigi saptanmustir. Daha yiiksek bilirubin degerlerine ulagmada ise
patolojik oranda kiitle kayb1 ve erkek cinsiyetin 6nemli risk faktorleri olduklar
belirlenmistir. Giinlimiizde tim gelismelere ragmen hiperbilirubinemi nedeni ile
yatirilan bebeklerde yapilan etiyolojik incelemelerde, bebeklerin yarisinda her hangi
bir neden saptanamamakta ve bu bebekler dogum sonrasi saglikli term bebek
grubunda yer almaktadir. Bebeklerin ¢ogunda hiperbilirubinemi gelisiminin
ongoriillememesi nedeniyle sarilik, yenidogan déneminde onemli bir sorun olarak

devam etmektedir [34].

2.4.1 Yenidoganmn fizyolojik sarihg:

Normal kosullarda kandaki indirekt bilirubin miktart 1-3 mg/dL’dir ve dogumun
hemen sonrasinda giinde 5 mg/dL.’den daha diisiik bir hizla artmaya baglar. Boylece
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2-3. gilinlinde gozle goriilebilir sarilik olusur. Yikselen indirekt bilirubin 2.-4.
giinlerde 5-6 mg/dL seviyesinde zirve yaparak sonrasinda giderek diismeye baslar.
Indirekt bilirubin 5.-7. giinlerde 2 mg/dL’nin altina diiser. Term bebeklerde indirekt
bilirubin seviyeleri 10.-14. giinde eriskin degeri olan 1 mg/dL’nin altina diiser. Bu
degisikliklerle iligkili olarak tespit edilen sarilik ‘fizyolojik sarilik’ olarak
tanimlanmistir ve karacigerdeki gecici bilirubin konjugasyon yetersizligine baglh

oldugu diistiniilmektedir.[18]

Yenidoganin fizyolojik sariligi i¢in bazi Kriterler vardir, bunlar:

1- Sariligin ilk 24-36. saatten sonra baglamasi,

2- TSB seviyesinin artig hizinin 5 mg/dL/giin’den az olmasi,

3-TSB seviyesinin term infantlarda 12 mg/dL’yi, prematiirelerde 15mg/dL’yi
gegmemesi,

4- Serum direkt bilirubin seviyesinin <2 mg/dL olmasi,

5- Sariligin term bebeklerde 1 haftadan az, premature bebeklerde 10-14 giinden az

surmesidir.

Bilgiler dahilinde degisik popiilasyonlarda TSB i¢in normalin st sinir1 17-18 mg/dl
olarak kabul edilebilir. 15-16 mg/dI’lik degerler bebegin ileri tetkikini gerektirmez,
bu olgularda izlemin yeterli olabilecegi diistiniilmektedir [35]. Sonug¢ olarak
Amerikan Pediatri Akademisi, tedavinin zarardan ¢oOK Yyarar getireceginin
diistintildiigii bilirubin diizeylerinde mudahaleyi 6nermekte, bu degerlendirmeyi

yaparken bebegin yasi ve klinik durumunu da goz 6niine almaktadir [36].
Amerikan Pediatri Akademisinin(APA) 2004 yilinda yayinladigi klinik uygulama

kilavuzuna gore gestasyon haftasi >35 hafta olan yenidoganlarda hiperbilirubinemi

gelisimi agisindan risk faktorleri Tablo (2.1) de verilmektedir [21].
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Sekil 2.5 >35 haftalik yenidogan bebeklerde zaman ve bilirubin seviyelerine gore
risk nomogrami [21].

2.4.2 Patolojik yenidogan sarihig1 ve nedenleri

Maisels’in 1981 yilinda ilk tariflendigi sekliyle patolojik sarilik taniminda sariligin
ilk 24 saatte ortaya ¢ikmasi, bilirubin artis hizinin giinde 5 mg/dl’yi ge¢mesi, serum
direkt bilirubin diizeyinin 1,5-2 mg/dI’nin {istiinde olmasi ve sariligin term
bebeklerde bir, preterm bebeklerde ise iki haftadan daha uzun siirmesi kurallar1 yer
almaktaydi [37]. Ancak daha sonra bu tanimlara uyan tiim durumlarin patolojik
sarilik olmayabilecegi goriildii. Anne siitli sar1lig1 nedeniyle term bebeklerde indirekt
bilirubin duzeyinin ve sarilik suresinin bu sinirlar1 agmas1 bunun en guzel 6rnegi
olmus ve daha sonraki yillarda anne siitii ile beslenenlerde patolojik serum bilirubin
duzeyi 15 mg/dl’ye yiikseltilmistir. Ancak anne siitii ile beslenen pek ¢ok saglikli
bebekte bu sinir da asildigindan giinimiizde term bebeklerde serum bilirubin
konsantrasyonlarinin 17 mg/dl’den daha yiiksek oldugu durumlarda fizyolojik
olmadiginin diislintilmesi ve sarilik siiresinin iki haftadan daha uzun siirdiigi

durumlarda uzamis olarak kabul edilmesi giderek kabul gérmiistiir.

Ozetliyecek olursak indirekt hiperbilirubinemi ilk 24-36. saatten dnce baslamissa,
serum total bilirubin seviyesinin artis hiz1 5 mg/dL/giin’den fazla ise, serum total
bilirubin seviyesi terminfantlarda 12 mg/dL’yi, prematiirelerde 15 mg/dL’yi
gecmisse, serum direkt bilirubin seviyesi >2 mg/dL ise veya sarilik term bebeklerde

1 haftadan, premature bebeklerde 10-14 giinden fazla siirliyorsa patolojik
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hiperbilirubinemi digiiniilmelidir. Bunlarin haricinde ailede hemolitik hastalik
hikayesi varligi, yenidoganda solukluk, anemi, kusma, letarji, beslenme problemleri,
asir1 tart1 kaybi, apne, agik renkli digkilama, kernikterus bulgular1 varliginda, idrarda
bilirubin varliginda, patolojik yenidogan sariligi diistinilmelidir. Fototerapiye
ragmen bilirubin seviyesinin yetersiz diigiisii veya yiikselmesi de patolojik sariligi

diisiindiirmelidir [16].

2.5 Yenidogan Sarihginda Tedavi

2.5.1 Fototerapi

2.5.1.1 Tarihge

Fototerapinin hiperbilirubinemi {izerine etkisi ilk olarak 1956 yilinda ingiltere’de
Miss. J.Ward tarafindan tesadiif olarak farkedilmistir. Miss. J. Ward, sorumlu
hemsire olarak ¢alistig1 premature servisindeki bebeklerin acik havada giinese maruz
kalmalarin1 takiben viicudun giines 1sinlariyla temas eden yerlerinde sariligin
azaldigini, o bolgelerin beyazlagtigini farkeder. Bu konudaki ilk tibbi yayin ise 1958
yilinda Cremer ve arkadaslar tarafindan yapilmistir [18]. Cremer ve arkadaslar1 kan
degisimi yapmadan Once aldiklar1 kan Ornegini gilines 15181 alan bir pencerenin
yaninda biraktiklarinda bilirubin diizeyinin 6nemli derecede azaldigimi goriince,
151Z1n bilirubin iizerine etkisi olabilecegini diisiinerek hiperbilirubinemi tedavisinde
ilk defa fototerapiyi kullanmaya baslamiglardir. Ancak fototerapinin yaygin olarak
kullanilmasi, 1968 yilinda Lucey ve arkadaslari fototerapinin yenidogan sariligi
tedavisindeki etkinligi ve giivenilirligi konusunda bilimsel yaym yaptiktan sonra

baglamistir [38] .

2.5.1.2 Fototerapinin etki mekanizmasi

Fototerapinin etki mekanizmasi i¢in kabul edilen bazi goriisler vardir. Bunlardan
bazilari; bilirubin bir foton absorbe eder, absorbe edilen foton ile bilirubin uyarilmis
hale gelir, ancak bu durumda fazla kalamaz ve tekrar eski haline donebilmek igin
enerji kaybeder. Bu enerji kaybi {i¢ sekilde olur.

1) Foton emisyonu (floresans)

2) Is1 tiretimi

3) Fotokimyasal reaksiyon
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Ik iki olay sonucu bilirubin molekiiliinde herhangi bir degisiklik olmazken,
fotokimyasal reaksiyon sonucu bilirubin molekiilii suda eriyebilen ve viicuttan
uzaklastirilmasi igin konjugasyona ihtiyag gostermeyen molekiillere doniisiir. Bu

dontisiim ti¢ sekilde olusur (Sekil 2.6).

1) Fotooksidasyon
2) Konfigurasyonel (geometrik) izomerizasyon

3) Yapisal izomerizasyon

Bilirubin

/TN

Fotooksidasyon Konfigiirasyonel Yapisal

/ izomerizasyon  izomerizasyon
tenksiz | [ sudagominen |
Griinler J E, Z izomerleri |

lumirubin

Sekil 2.6 Bilirubinin Fotokimyasal Reaksyonlari [39,40].

Bilirubinin en iyi absorbe ettigi 151k 440-460 nm dalga boyundaki mavi 1siktir. Son
zamanlarda yapilan ¢alismalarda 525 nm dalga boyundaki yesil 1518in da en az mavi
151k kadar etkili oldugu saptanmistir. Etkili bir fototerapinin en az SuW/cm/nm enerji
vermesi gerekir. Bunun igin de ideal olarak 440-460 nm dalga boyunda mavi 151k,
30-40 cm uzaktan ve 40 pw/cm/nm siddetinde verilmelidir [39,40]. Son zamanlarda
gelistirilen fiberoptik fototerapi, bebege sarilan battaniye benzeri bir 6rtii yardimiyla
kuvoze gerek kalmaksizin yatakta fototerapi almalarina olanak saglamistir [41,42].
Bunun disinda ¢ok yonlii fototerapi uygulamalariyla fototerapinin tedavideki verimi
arttirilmistir [43,44].

Fototerapi 40 yildan uzunca bir siiredir yaygin olarak kullanilmakta ve genellikle
giivenilir oldugu diislinlilmekle beraber bazi yan etkileri de bulunur. Gozler
kapatilmadan yapilan fototerapi retinal dejenerasyona yol agabilir. Gerek buharlasma
gerekse diski kivami ve miktarinin artmasi nedeniyle sivi kaybi, ishal, lumirubinin
atilamamasi1 nedeniyle olusan bronz bebek sendromu, kizariklik, baslica yan
etkileridir [45,46,47].
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2.5.2 Fototerapi teknikleri

Spot 151k, floresan ve biliblanketler 425-475 nm 151k kaynagi ve Smw/cm? den fazla
enerji saglamalidir. Fototerapiye alinan bebek ¢iplak olmali ve gozleri kapatilmalidir.
S1v1 ihtiyact %10-20 oraninda arttig1 i¢in dehidratasyon acisindan dikkatli olunmali
stvt alimi arttirilmalidir. Biliriibin seviyesi 12-24 saat aralarla ol¢iilmelidir ve 10
mg/dl altinda fototerapi kesilmeli, rebound degeri igin 12-24 saat sonra Ol¢iim
yapilmalidir [48,49] . Fototerapinin etkinligini belirleyen faktorler’e bakacak olursak

-Is1gin spektrumu; 425-475 nm ve mavi-yesil 1s1k olmasi

-Isik kaynaginin enerjisi; standart 8-10 mW/cm? -yogun FT 30 mW/cm?
-Fototerapi tlinitesinin dizayni

-Isiga maruz kalan viicut alani

-Bebegin 151k kaynagina uzakhigi; 10-15cm'de 35mw/cm?

gibi faktorler fototerapinin etkinligini saglayan baslica faktorlerdir [48,49] .
Son yillarda fototerapinin maksimum etkili olmasini saglamak amaciyla farkli
fototerapi cihazlari iiretilmistir. Tungsten-halojen 151k kaynaklarindan fiberoptik
kablolara aktarilarak yapilan fiberoptik blanketlerin preterm bebeklerde tek basina,
term bebeklerde ise konvansiyonel fototerapi ile birlestirildiginde etkili oldugu
bulunmustur [50-51]. Fiberoptik yontem ile 1s1 sorunu olmamasi, anne-bebek iliskisi
tam saglanabiliyor olmas1 ve goz kapatmaya gerek olmamasi baglica avantajlar1 iken
siddetin diisiik olmas1 6nemli bir dezavantajidir. Henliz arastirma sathasinda ytiksek
yogunlukta gallium nitrit 151k yayan diyotlar (LED) ile ¢ok yiiksek 1s1k enerjisi (200
mW/cmzlnm) saglanabilmektedir. Ayn1 zamanda kuvvet etkinligi fazladur,
dayaniklidir , tasmabilir ve hafiftir. Is1 tiretimi ¢ok az oldugu i¢in fototerapi cihazi
bebege daha yakina yerlestirilmelidir. Yapilan bir ¢aligmada mavi-yesil LED, mavi
LED ve konvansiyonel fototerapi arasinda etkinlik acisindan anlamli farklilik
saptanmamistir. Halojen lambalar ise daha yogun fototerapi saglamaktadir ancak bu
yontemle yanik riski yiiksektir [52]. Ev tipi fototerapi cihazlari ayn1 derecede 1s1n
saglayamaz veya esit yiizey alanina sahip degildir; bu nedenle sadece opsiyonel
fototerapi sinirinda olanlarda kullanilmalidir ve yiiksek biliriibin diizeyi olanlar i¢in

uygun degildir [53-54].
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2.5.2.1 Fototerapi sirasinda verimliligi etkileyen faktorler

-Dalga Boyu : Kan dolasimindaki bilirubin’nin par¢alanmasi igin gerekli 1sik
kaynaginin dalga boyu 400-520 nm arasinda olmalidir. Bu etki 460 nm civarinda en
fazla olmaktadir. Birgok ¢alismada mavi 1s181n bilirubin absorbans spektrumunda en
etkili 151k oldugu gosterilmistir [55]. Diinyada yaygin olarak 420-480 nm arasi 151k
yayan 6zel mavi lambalar kullanilmaktadir. F20T12/BB olarak adlandirilan bu 6zel
lambalar F20T12/B olarak adlandirilan normal mavi lambalardan daha etkilidirler.
Teorik olarak daha uzun dalga boylar cildi daha iyi gegmektedirler ve 525 nm dalga
boyundaki yesil 1s18in  kullanimmin daha etkin fototerapi saglayacagi
diistiniilmektedir.  Ancak Klinik olarak pratikte kullanilan dar band mavi 11kl

fototerapiden stiinliigi gosterilememistir [42].

-irradyans Miktar:: Isiga maruz kalan viiciit yiizeyinde 1 cm? lik alana diisen foton
sayisidir. irradyans uW/cm? birimiyle ifade edilir [55]. Etkili fototerapi icin enerji
yogunlugu bilirubin yikimi i¢in minimal efektif olarak oOlgiilenin tstiindeki bir
seviyede olmali ve ayni zamanda belli bir seviyeyi de asmamalidir. Yapilan
calismalarda irradyans miktariyla bilirubinin yikim hizi arasmnda 30-40uW/cm?/
nm’ye kadar dogru oranti oldugu gosterilmistir [63] . Ancak ¢ogu fototerapi
iinitesinde minimal effektif dozun hemen iizerinde yaklasik 6 pW/cm?/nm irradyans
verilir [56]. Klinik kullanimda irradyans spektroradyometrelerle 6l¢iiliir. Her iiretici
belirli bir 151k kaynagina yonelik spektroradyometre firettigi icin birden fazla
markada fototerapi cihazi bulunduran klinikler icin spektroradyometrelerin kullanimi
pahali ve zordur. Aym fototerapi cihazinin irradyansinin farkli marka
spektroradyometre ile 6lgiilmesi sonucunda birbirleriyle uyumsuz ve ayri degerler
elde edilebilir [53].

-Isik Kaynagi ve Hasta Arasindaki Mesafe: Yenidogan ve 151k kaynagi arasindaki
mesafe arttikga cilde gelen enerji miktari azalmaktadir. Bu mesafe kullanilan 1g1k
kaynagmin cinsine gore degismekle birlikte en fazla 50 cm, yenidoganin viicut
isisinin siirekli takip edilmesi sartiyla ise en az 10 cm’dir [57,58]. Isik kaynagini
yenidogana yaklastirmak irradyansi arttirir [59] .

-Fototerapiye Baslama Zamani: AAP ’in saglikli term bebeklerde hiperbilirunemi

tedavi onerisi Tablo 2.2°de gosterilmektedir.[53]
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Tablo.2.2 AAP’nin saglikli term bebeklerde hiperbilirunmie tedavi 6nerisi.[53]

Total Serum Bilirubin Diizeyi (mg/dl)
Yas (Saat) Fototerapi Kan Degisimi
Diisiiniilebilir Fototerapi Kan Degisimi ve Yogun
Fototerapi
25-48 12 15 20 25
49-72 15 18 25 30
>72 17 20 25 30

-Isinlanan Viicut Yiizey Alam ve Kullanilan Isik Kaynaklarimin Tiirii: Isinlanan
viicut alani arttik¢a total bilirubin diisiis hiz1 artar [60]. Tek basina yenidogana tistten
veya alttan fototerapi uygulamak total viicut yiizeyinin %30’una yeterli fototerapi
verilmesini saglar. Kullanilan 151k kaynagmin tipi de 1sinlanan viicut yiizey alani
miktarini degistirmektedir. Floresan tiiplii 151k kaynaklari, halojen spot lambalar,
fiberoptik 151k diizeniyle birlikte kullanilan halojen lambalar ve yiiksek yogunluklu
LED lambalar giiniimiizde kullanilmakta olan 1s1k kaynaklaridir. 25 cm uzakliktan
yenidogana 151k yayan halojen lambalar 15cm ¢apindaki bir alanda ~ 20 pW/cm%nm
degerinde irradyans saglarken bu alanin dig yiizeyinin irradyans miktar1 ~7
uW/ecm?nm’ye diismektedir. Esnek floresan panellerin kullanildigi BiliBlanket
merkezinde 35 pW/cm?nm’lik spektral irradyans saglarken 10 x 5 cm’lik panelin
kenarlarinda bu deger ~ 25 pW/cm%nm’ye diismektedir.  Fototerapi tedavisi
sirasinda birden fazla cihaz kullanmak yenidogan servislerinde nadir olmayan bir
durumdur. Yeterli 1ginlanan viicut yilizey alanina erismek i¢in uygun bir metoddur
[55]. Ayrica Amerikan Pediatri Akademisi(APA) isinlanan viicut yilizey alanimi
arttirmak icin yenidoganin igerisinde yattig1 sepet veya isiticilt yatagin ¢evresinin

aluminyum folyo ile kaplanmasini 6nermektedir [53].

-Fototerapi Siiresi: Fototerapinin silirekli veya aralikli verilmesi konusu
tartigmalidir. Deride, fotoizomerizasyon yoluyla uzaklastirilan bilirubin yerine yeni
bilirubin olusmas1 i¢in 1-3 saat gerektigi goéz Oniine alinirsa, 1 saatten fazla

fototerapiye ara vermenin ¢ok fazla anlamli olmadig1 ve fototerapinin verimliligini
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azaltacag diisiiniilmektedir. Eger yenidoganin plazma bilirubin seviyesi kan degisimi

sinirlaria yaklastyorsa fototerapi siirekli olarak verilmelidir [53].

2.5.2.2 Fototerapinin yan etkileri

-Goz ve Yiiz Cevresi Hasarr: Yetiskinlerde retinanin mavi 1s18a maruz kalmasini
takiben renkli gormenin bozuldugu, ileri vakalarda benekli gormeye neden oldugu
gosterilmistir [46]. Preterm bebeklerde parlak mavi 1sikla tedavi sonrasinda
premature retinopatisi (ag tabakasi bozuklugu) sikliginda artis olabilecegi
diistiniilmiis ancak yapilan kontrollii ¢alismalarda bu diisiince ispatlanamamistir
[61,62,45]. Fototerapi sirasinda gozlerin korunmasi i¢in géz bantlari kullanilmalidir.
Bu bantlarin kullanim1 siklikla ailelerde huzursuzluga, nadiren yenidoganlarda

solunum sikintisina neden olmaktadir.

-Dehidrasyon ve Ishal: Fototerapi sirasinda bagirsak gegis siiresi yariya diiser. Sulu,
yumusak, hafif yesil diski gozlenir. Nitrojen, sodyum ve potasyumun atilimi artar.
Diskiyla kaybedilen sivi miktart normale gore 2-3 kat artar [36]. Fototerapi alan
bebeklerde bagirsaklarda gecici laktaz eksikligi gelistigi gozlenmistir. Artan
indirektbilirubin bagirsak epiteli fircamsi kenarinda laktaz aktivitesini kisitlar ve

sonugta laktoz hidrolize edilemez ve emilimi azaldig1 i¢in ishale neden olur [53].

-Deri Dokiintiisii: Fototerapi alan bebeklerde igne basi biyiikliiglinde gegici
dokiintiiler olabilir. Bu dokiintiiler fotosensitizasyon hasari sonucu deri hiicrelerinden

salinan histamin nedeniyle meydana gelir [46].

-Cilt Yamklar: Kullanilan fototerapi cihazlarinin diizenli bakimlarinin yapilmasi
gerekmektedir. Ultraviyole(UV) filtrelerinin zamaninda degistirilmemesine bagl cilt

yaniklarinin gelistigi goriilmiis ve rapor edilmistir.[46]

-Hemoliz: Fototerapi ile eritrosit membranlarinda hasar olusumunu takiben lipid

peroksidasyonu kolaylasir ve hemoliz meydana gelir [55].

-Oksidatif Stres: Fototerapi oksidatif hasar olusturabilir. Fototerapi yenidogan
doneminde gerekli olabilecek antioksidanlarin kan dolasimi ve dokulardan
uzaklastirilmasina neden olabilir. In vitro olarak klinikte kullanilan fototerapi

dozlarina esit seviyede kullanilan 1sinlarla hiicrelerde DNA hasar1 olusturulabilmistir
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[61]. Ancak yenidogan doneminde fototerapi alan ve uzun siireyle takip edilen
vakalarda biiylime, gelisme veya davranigsal agidan herhangi bir komplikasyon
gelisimi izlenmemistir [55] . Yeni LED teknolojili fototerapi cihazlarinin etkisini
minimuma indirecegi diisiiniilmektedir. Kan {iriinleri ve total parenteral beslenme
stvilart fototerapi alan yenidoganlara dikkatle verilmelidirler. Bu iiriinler fototerapi
isinlarindan etkilendikleri ve yapilari bozuldugu igin verildikleri setler aliminyum

folyo ile sarilarak veya 1s18a direngli setler kullanilarak bu sorun 6nlenebilir [55].

2.5.2.3 Fototerapi sirasinda dikkat edilmesi gereken faktorler

1. Bebeklerin gozleri fototerapi 1sinlarina kars1 goz maskesi ile korunmalidir. Maske,

tedavi sirasinda kaymayacak ve burun deliklerini ttkamayacak sekilde takilmalidir.

2. Kullanilan fototerapi cihazinin tipi de dikkate alinarak tedavi géren yenidoganla
fototerapi cihazi arasinda uygun mesafe saglanmalidir. Cok yakin yerlesimli cihaz
bebegin vucut 1sisinin artisina ve hatta cilt yaniklarina, uzak yerlesimli cihaz ise etkin

olmayan fototerapi verilmesine neden olur.

3. Vucut 1sis1 iki saat araliklarla ol¢iilmelidir.

4. Viicut alaninin 1s1nlara daha fazla maruz kalmasini saglayabilmek i¢in olanaklarin
tiimi kullanilmalidir. Alt ve Gstten birlikte fototerapi uygulamasi veya bebegin iginde
bulundugu sepetin kenarlarina ve altina yansitict diizenekler yerlestirilmesi 1sinlanan

viicut alaninin artmasini saglar.

5. Insensibl sivi kaybini takip edebilmek ve Onleyebilmek icin bebekler her giin
tartilmalidirlar. Eger glinline gore diisiik tart1 gozlenirse hastanin aldigi sivi miktar

artirilmahidir [71].

6. Bilirubin 6l¢iimii en fazla 12 saat arayla yapilmalidir.

7. Bebegin monitorizasyonu amaciyla kullanilan pulse oksimetre ve 1s1 problari
fototerapi 1sinlarindan etkilenmektedirler. Eger kullanilacaklarsa tizerleri aliminyum

folyo ile kapatilmalidir.
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8. Fototerapi kesildikten sonraki giin igerisinde serum bilirubin diizeyi rebound etki

acisindan tekrar degerlendirilmelidir.

9.Yenidogana tek yonlii fototerapi veriliyorsa 6 saatlik aralarla bebegin pozisyonu
degistirilmelidir.

10. Yenidoganda fotosensitizan ila¢ kullanilmamasina dikkat edilmelidir.
11. Serum bilirubin seviyesini degerlendirmek amaciyla yenidogandan kan alinirken
fototerapi lambalar1 sondiiriilmelidir. Lambalar agik birakilirsa ¢ikacak olan

laboratuvar sonucu etkilenebilir.
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3. YENiDOGANDA BILiRUBIN OLCUM TEKNiKLERIi

Yeni dogan bebeklerde uygulanan total bilirubin analizi, hiperbilirubineminin tan1 ve

tedavisini yonlendiren 6nemli bir parametredir. Yenidogan bilirubin analizinde en
hassas ve en giivenilir, ayni zamanda hizli ve en az numune gerektiren yontem
arayist bir ¢ok caligmaya konu olmaktadir [67,68,69,70]. Serumda bilirubin
miktariin dogru tespiti gerekmekte ancak, klinik laboratuvarlarda rutin olarak
kullanilan yontemlerin sonuglar1 arasinda zaman zaman anlamli farkliliklar
olusturabilmektedir. Bu durum &zellikle fototerapi uygulanan bebeklerde tedavinin
takibinde karisikliklara yol agmaktadir. Ayrica hayatin ilk haftasinda 10 mg/dl
tizerindeki degerlerin dogrulugu gerekli tedavinin baslanmasinda ve kernikterus
olasiliginin Onlenmesi i¢in kan degisimi kararinda etkilidir. Dolayis1 ile total

bilirubin analizi i¢in kullanilan yontem ve cihazlarin standardizasyonu 6nem kazanir.

3.1 Direkt Fotometrik Ol¢iim Yapan Cihazlar

Cozelti bicimindeki madde miktarini ¢ozeltiden gegen veya c¢ozeltinin tuttugu 151k
miktarindan faydalanarak Olgme islemine fotometri, bu tip Ol¢iimde kullanilan
cihazlara da fotometre denir.  Fotometrik  Olglimde , renksiz c¢ozeltilerin
konsantrasyonu da olgiilebilir. Bu cihazlar hasta basinda veya labratuvarda minimal

kan volumii ile total bilirubin seviyelerini 6lgmek i¢in gelistirilmistir.[64]
3.1.1 Biliribinometre

Biliribinometre cihazt bebeklerdeki sariligi  Olgebilecek cihazlardan biridir.
Avantajlar1 ve dezavantajalart mevcuttur [64].
Avantajlari ;
-Olgiim aralig1 genistir, 0-30 mg/dl’dir.
-Diistik 6rnek hacmi ile iyi sonuglar vermektedir.
-Elde etmek ucuz ve kolaydir.

-Saniyeler i¢inde sonug alinabilir.
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Dezavantajlary;

-Kan 6rnegi gerektirir.

- Ikinci haftadan sonra kullanilamaz.

3.1.2 Kan gaz analizorlerinde bilirubin dl¢iimii

Bu tip cihazlar tam kan 6rneginde ve ¢oklu dalga boyunda direkt fotometrik dl¢tim
yaparlar. Bu cihazlarda santifigiirasyona gerek yoktur. Diisiik 6rnek hacmi yeterlidir

ve ayn1 anda diger 6nemli parametreler 6l¢iilebilir pH gibi [64].

3.2 Labratuvar analizorlerinde spektrofotometrik yontem

Cozelti igerigindeki maddenin miktarinin bulunmasinda kullanilir. Spektrofotometre;
goriiniir, (380 - 760nm) ultraviole (190-1100nm) ve infrared dalga boylarinda,
dogrudan veya baska bir madde ile reaksiyona sokulduktan sonra 1s1k absorbsiyonu
yapabilen her tiir maddenin Olgiimiinii yapabilen bir cihazdir. Temel mantigi,
hazirlanan ¢ozeltiden belirli spektrumlarda 151k gecirilmesi ve bu 1s1nin ne kadarinin
¢ozelti tarafindan absorblandigini1 bulmasi esasina dayanir. Cozeltinin igerdigi madde
miktart ne kadar fazla ise daha fazla 1sin, c¢ozelti tarafindan sogurulur.
Spektrofotometre, ¢6zeltinin i¢inden gegebilen , ¢ozelti tarafindan absorblanmayan,
15181 yogunlugu tespit ederek ¢ozelti icerigindeki aranan maddenin miktar1 hakkinda
kantitatif bilgi verir. Ornegin, farkli sicakliklarda bakterilerin gelisiminin
gosterilmesi i¢in ¢esitli ortamlara birakilan bakteriler daha sonra ¢ozeltiler iginde
teker teker spektrofotometre ile dl¢iildiigiinde bakterilerin fazla oldugu 6rnekte daha
fazla absorblanma gozlenecektir. Dolayisiyla ortamdaki sicakliga bagli bakteri

biiylime hiz1 ile ilgili bilgi edinilir [66].

,,,,,
#A,

Sekil 3.1 Spektrofotometrenin ¢aligma prensibi [66]

Incelenecek drnek spektrometre ile fotometre arasina ve kiivet olarak adlandirilan,
genellikle sert plastikten ya da quartz’dan yapilan 6zel tiip i¢ine yerlestirilir. Farkli

ornekler farkli dalga boylarin1 absorbladiklari i¢in oncelikle bu araligin bulunmasi
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gerekir. Ornegin DNA’nm bilinen spektrum aralign 260 nm’dir. DNA miktari
incelenirken bu aralik kullanilir. Bu araligin bulunmasi i¢in spektrometre ile tim
araliklarda Ornege 1s1n gonderilir. Elde edilen sonuglardan elde edilen grafik

incelendiginde incelenen maddenin hangi aralikta 15181 absorblandigi anlagilabilir

(Sekil 3.2).
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Sekil 3.2 Klorofillerin absorblanma araligi [66]

Bu absorbsiyon araligi bulunduktan sonra spektrometre ile bu aralikta Ornege

monokromatik belirli bir dalga boyuna ait bir 1s1n génderilir.

Spektrofotometreler gonderdigi 1518in dalga boyuna gore ¢esitlidir. Gonderilen 151k,
kiivet’in i¢indeki Ornekten gectikten sonra fotometreye ulasir. Spektrometre’den
gonderilen 151k ile fotometreye ulasan 151k arasindaki fark bize absorblanma miktarin

verir [65].

Absorblanma terimi absorbans’tir ve Beer-Lambert teoreminden hesaplanir.
I
A= log10 (f) 31

Formiil 1.1 ‘de, A absorbansi, g Spektrometre’den gonderilen 118in yogunlugunu,

I; ise kiivetten gectikten sonraki 15181n yogunlugunu temsil eder.

Spektrofotometre ile yapilan Olgiimler sonucunda derisim-absorbans grafigi
cizilebilir (Sekil 3.3). Burada dikkat edilmesi gereken husus derisim-absorbans
fonksiyonunun belirli bir degere kadar lineer daha sonra da negatif artis gostererek
sabit bir degere yaklagmasidir. Bunun sebebi ¢ozeltideki madde miktarinin belirli bir
seviyeden sonra 15181n gececegi araliklarin molekiiller tarafindan dolmasi, dolayisiyla

da maddenin tiim 15181 absorblamasidir [65].
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Sekil 3.3 Ornek bir Derisim-Absorbans Grafigi [65].
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4. DENEYSEL METOD

Deneylerde, puls modda kullanilan mavi 1518in frekanst ve puls genisligi
degistirilerek bu durumun biluribin par¢alanma hizina etkisi incelenmistir. Biluribin
soliisyonu, %98 saflikta B4126 Sigma-Aldrich biluribin referansi kullanilarak, kani
simiile eden serum igerisindeki biluribin konsantrasyonu 5 mg/dL olacak sekilde

olusturulmustur [72].

Deneyler esnasinda 1s1k siddetinin sabit kalmasi i¢in gerekli titizlik gosterilmistir.
Deney esnasinda bilirubinin bozulmamasi i¢in ortamin sicaklik ve nem durumlarini
sabit tutacak gerekli onlemler alinmistir. Deneyi yaptigimiz kutunun iki tarafina delik
acilmistir ve fan sistemi eklenmistir. Olgiimlerimiz Lux seklinde yapilmustir.
Deneyde mavi 151k kullanilmistir, bu 1518in puls modda siirdiiriilebilmesi igin ses
yiikseltici kullanilmistir. Ses yiikselticiye frekans jeneratorii frekans jeneratorii

eklenerek farkli frekansta LED’in siirilmesi incelenmistir.

WWetee erer
f‘(‘,x‘; ~AQ

Sekil 4.1 Deney diizeneginin tamami.Deneyde kullanilan cihazlar;
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1- Sinyal jeneratorii

2- 2-3-4 Gii¢ kaynaklari
5- Osiloskop

6- Led sogutucu ve fan
7- Lux-metre

8- Ol¢iim yapilan deney diizenegi .

9- Audio ses yiikseltici .

Sekil 4.2 Led’i siirmek i¢in kullanilan audio ses ylikseltici.

4.1 Pozlama Unitesi

Kullanilan mavi 151k kaynagr Yonton marka 440-445 nm 50W giiclinde mavi
LED’dir (Sekil 4.3). Tablo 4.1‘de 25 °C deki optik ve elektriksel &zellikleri

verilmektedir.

Sekil 4.3 Yonton marka mavi LED 151k kaynagi.

Tablo 4.1 LED 151k kaynagimin 25 °C deki optik ve elektriksel 6zellikleri.

Parameter Min. Typ. Max. Unit
Viewing Angle 120 / 140 Deg
Color Temperature 440 / 445 nm
Forwared Voltage 30 / 36 V
Forward Current 1050 mA
Reverse Voltage 0 5 V
Reverse Current 0 / 10 UA
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Bu 15181 puls modda siiriilebilmesi icin 120 W giiclinde bir ses yiikselticisi
kullanmilmistir. ~ Ses yiikselticinin girisine ayarlanabilir bir frekans jeneratorii
baglanarak, istenilen frekansta darbe ile LED’in siiriilmesi saglanmistir. Sekil 4.1 ‘de
Deney dilizeneginin tamami gosterilmektedir.  Sekil 4.2’de LED’i siirmek igin
kullanilan audio ses yiikselticisi goriilmektedir. Sekil 4.4’de osilatdrden verilen
darbe ve yiikseltme ile LED’in siiriildiigii darbeyi gostermektedir. Goriildigi gibi
genis bant araligi (bandwidth) sayesinde (150 kHz) giris darbesi bozulmadan
yiikseltilmekte ve LED’e uygulanmaktadir.

Sekil 4.4 Osilatorden verilen darbe ve yiikseltme ile LED’in siiriildiigii darbeyi

gosteren sekil.

Sekil 4.4°de Osilatorden verilen darbe (kirmizi) ve yiikseltme ile LED’in siirtildiigii
darbe (mavi) sekilleri. Her iki sinyal de 10 ’luk prop bile alinmistir.

Elimizde LED’in spektrumuna dair herhangi bir data bulunmadigindan,

spektrofotometre kullanilarak LED’in spektrumu alinmustir (Sekil 4.5).
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2000

siddet (arb. unit)

1000 |
|

Sekil 4.5 Spektrofotometre kullanarak alinan LED spektrumu

Tiim 1s1mlamalar boyutlari 29 cm, 37 cm ve 36 cm olan plexiglass bir kutu igerisinde
yaptlmistir. LED, kutunun {ist merkezine monte edilmis, bilirubin iceren soliisyon
cozeltileri ise sekilde gosterildigi gibi alt merkeze yerlestirilmistir. Solusyonun
oldugu pozisyondaki 1sik siddeti TES 1336A  1sik siddeti Olger kullanilarak
yapilmistir. Kullanilan 15181n darbeli modda oldugu da g6z oniine alinarak, siddet-
frekans ve giigc-frekans  oOlglimleri yapilmistir.  Sekil 4.6 ’da bu caligmalar

goriilmektedir.

73 -
72 -
71 -

<70 -

=

=69 -

66 T T T T T 1
0 100 200 300 400 500 600
Frekans (Hz)

Sekil 4.6 Kullanilan 15181n siddet-frekans grafigi.

Sekil 4.6’da 151k siddetinin frekansla nasil degistigi goriilmektedir. 200 Hz *den daha
diisiik frekanslarda 1s1k siddetinin azaldig1 ancak bu azalmanin beklendigi gibi lineer
olmadig1 goriilmektedir. Ideal kosullar altinda 100 Hz’deki 151k siddetinin 50 Hz
’dekinden iki kat daha fazla olmasi beklenirken sadece %5 farkli olmasi devrenin

zaman sabitinin relatif olarak biiyiik oldugunu gdstermektedir.
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Sekil 4.7 ’de verilen giig-siddet grafiginde gosterildigi gibi giic siddet bagntisi
ilgilenilen aralikta lineerdir ve %10 ’luk bir gii¢ farkinin % 5.7 ‘lik bir 151k siddeti
farkina karsilik geldigi goriilmektedir.

16,4 -+ .
16,2 - GUG (W)
16 -
15,8 -
15,6 -
15,4 -
15,2 A
15 -
14,8 -
14,6 T T T T T T
66 67 68 69 70 71 72 73

y =0,2493x - 1,801

Siddet (Lux)

Sekil 4.7 Kullanilan 1s1k i¢in siddet-gii¢ grafigi.

4.2 Serumun Hazirlanmasi

Olgiimlerin tiimii saf bilirubin’in benzen ile ¢dziilmesinden elde edilen soliisyon ile
yaptlmistir.  Deneylerde kullanilan ¢dozeltiler farkli konsantrasyon degerlerinde
hazirlanmakla birlikte genelde 5mgr/50mL ile 10 mg/mL araliginda degismektedir.

Numuneler 3 ml hacimli UV quarz tiipler i¢erisinde mavi 1s1§a maruz birakilmstir.
4.3 Deneysel Olgiimler

Sekil 4.8 ’de bilirubin ¢ozeltisinin spekrofotometre ile alinmig olan absorbsiyon
egrisini gostermektedir. Sekil 4.9 da ise, 100 dk mavi 1sikta pozlanan numunenin
absorbsiyon spektrumu goriilmektedir. Bu calismada uygulanan mavi 1s1k darbeli
moda ayarlanmigtir. Darbe frekansi1 100 Hz olup, darbe genisligi 1 ms dir. Pozlama

bolgesindeki 1s1k siddeti 52.8 Lux olarak ol¢iilmiistiir
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LED Darbeli Mod, 100Hz, 1ms, 38V, 350ma, 52.8Lux, 1.32V

Absorption (AU)
£

Spoekt—1

0.8

0.6

0.4

0.2

o Lowwn v b b b n Lo b n Lo n la

200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100
nm

Sekil 4.8 : Bilirubin ¢6zeltisinin absorpsiyon egrisi.

LED Darbeli Mod, 100Hz, 1ms, 38V, 350mA, §2.BLux, 1.32V

Absorption (AU)
@

Spoekt—11

0.8

0.6

0.4

0.2
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200 300 400 500 €A0 700 800 900 1000 1100
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Sekil 4.9 : Numunenin 100 dk mavi 1s1k altinda pozlanmasindan sonra alinan

absorpsiyon spektrumu
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Ardi ardina yapilan 1sinlamalarda 455 nm civarinda maksimumu olan absorbsiyon

egrisinin pik degerinin 1ginlama zamanina gore degisimi Sekil x2 de verilmektedir.

LED Darbeli Mod, 100Hz, 1ms, 38V, 350mA, 52.8Lux, 1.32V

ey x/ndf B744 7 7
z r P1 1.865+ 0.9506E-02
519 L P2 -0.7306E-02 + 0.1245E-03
s [ e
8. T e
218
1.7 - g
16 -
1.8
)
1.4
1.3
1.2
1
gillEs 4 e G O Fy o $A B oG9 § g oy
s} 20 40 60 80 100
Time{min)

Sekil 4.10 : 455 nm civarinda maksimumu olan absorbsiyon egrisinin pik degerinin

1sinlama zamanina gore degigimi.

Yapilan ikinci g¢alismada darbeli modda darbe genisligi 2 ms olacak selilde
ayarlanmis ve 1s1k siddeti sabit kalmistir. Sekil 4.11 ’de bu kosulda, 1sinlama

zamaninin bilirubin konsantrasyonuna etkisi goriilmektedir.

31



LED Darbeli Mod, 100Hz, 2ms, 33.6Y, 310mA, 53Lux, 0.68Y Vpp

g X/ndi 4136 7 4
z | P1 1.458 £+ 0.6531E-02
g | P2 —0.1049E-01 + 0.14BSE-03
813 [
5
2 L
2 L
1.2
13 =
1
08 —
08 —
L | | | | 1 |
0.7
1¢ 20 %0 40 50 BQ
Time{min)

Sekil 4.11 : Darbeli modda darbe genisligi 2 ms oldugu durumda bilirubin

konsantrasyonunun zamanla degisimi.

Bir sonraki c¢alismada 1sik siddetinin konsantrasyon azalmasma olan etkisi
incelenmistir. Bir 6nceki durum ile ayni kosulda ancak 1sik siddetinin 125 Lux ’e
yikseltildigi durumdaki bilirubin  konsantrasyonu degisimi Sekil 4.12°de
verilmektedir.

LED, 100Hz, 2ms puls width, 38.2V, 790mA, 125 Lux, Vpp=1.38 V¥

X /ndf 8241 / 5

P1 1.310+ C.1440E-01
1.4 [ P2 —0.1899E-01 + §.4635E-03

Absorption (A.L.)

08 [
08 [
07 |-

06 [

o5 Lovva b by b bewn b v Lo e e Luuas
0 B} 10 15 20 25 30 35 40 45

Time(min)

Sekil 4.12 : Isik siddetinin 125 Lux ’e yiikseltildigi durumdaki bilirubin

konsantrasyonu degisimi
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Diger bir ¢aligma ise 151k giiciiniin 55 Lux civarinda oldugu ancak darbe gelisliginin

0.5 ms oldugu ¢alismadir. Bunun ile ilgili sonug Sekil 4.13” te goriilmektedir.

LED Darbeli Mod, 100Hz, £8.5ms, 50V, 440mA, 55 Lux, Vpp=2.26 ¥V

g X/ndf 4054 7 4
< ° P1 1.372 + 0.2558E-02
g P2 -0.1482E—-01+ 0.9845£-04
2
& 1.2
S

11

7 =

08

08

o 7 I EF S Pl IS I AP EI BN I B

0 5 10 15 20 25 30 35 40

Time(min)

Sekil 4.13 : Isik siddetinin 55 Lux ve darbe gelisliginin 0.5 ms oldugu durumda

bilirubin konsantrasyonunun zamanla degisimi.

Bu grupta yapilan bir diger ¢alisma ise, ayni 1s1k siddeti ile darbeli mod yerine DC
mod kullanildigt durumda yapilan ¢alismadir. Sekil 4.14 bu calismayi

gostermektedir.

LED, DC Mod, 29.2V, 260mA, 54 Lux

508 X/ndl 3.645 /7 3
2 P 0.8268+ 0.5881E-02
< P2 -0.1260E-01+ 0.3209E-03
£
50.75 |-
Ed

07 |

065 |

a6 —

055 |

BE B E R PSRN RGP IR g
0.5
0 5 10 15 20 25 30

Sekil 4.14 : Ayni 151k siddeti ile darbeli mod yerine DC mod kullanildigi durumda

elde edilen sonug.
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Yapilan diger bir calismada herhangi bir pozlama yapilmadan bilirubin
konsantrasyonunun kendi kendine degisip degismedigine bakilmistir. Sekil 4.15 bu
calismayr  gostermektedir. Sekilde goriildiigli gibi ilk birka¢ noktanin
degerlendirilmesi ihmal edilmistir.  Biitlin analizlerde ilk birka¢ nokta ihmal
edilmistir. Bunun nedeninin ¢ozelti hemen hazirlandiktan sonra, tiip igerisinde
stvinin dengeye geldigi (gozle goriinmeyen mikro hava kabarciklariin ¢ikisi ya da
tam ¢Oziinmemis bilirubin’in quarz tiip i¢inde ¢dkmesi gibi) ve bu durumun da
alinan ilk spektrumlarda goriiniir etkisi oldugu diistiniilmektedir. Cozelti igerisindeki
benzenin zamanla ugtugu ve bunun da konsantrasyon degisimine bir miktar etkisi
bulundugu bilinmektedir. Yapilan tartimlar ve Olglimler sonucunda bu etkinin

neredeyse ihmal edilebilir oldugu goriilmektedir.

Kendi Kendine Boezunma

et X/ndf 1057 7 8
< P1 2.200+ 0.9364E-02
£ P2 —0.0915E-02 + 0.4695E—03
%2.35 [
=3
w
el
4
23 |-
225 [
22 [
215 | M
24 | ?
205 [
il i Ty A B R o L G e
0 5 10 15 20 25 30
Time{min)

Sekil 4.15 : Bilirubin konsantrasyonunun kendiliginden olan degigimi.
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Bu grupta yapilan son ¢alisma DC modda en giiglii 151k ile yapilan ¢alismadir. Sekil
4.16 da bu calisma ile birlikte ¢6ziicii benzen’in buharlasmasi dolayisiyla kiitle

degisiminin bliyiikligl goriilmektedir.

DC Mod, 154 Lux, 30.8v, 0.78A

= 300 X/ndi 10.63 7 8
s b Q P1 2048+ 0.3093E-01
: P2 —0.1631E—01+ 0.6806E-03
16
14 L
12 [
1 B Q
Eoiosy s vy 2 s sy 13 2 5 198y G O SE TN B [0 R G U B 3
%8 5 10 20 30 a0 50 0
gl04 £ X/ndf 2437 ] 2
#0.38 | P1 10,28+ 0.4992E-03
50.36 £ P2 —0.15D1E-03+ 0.1025E-04
20.34
o E
§o.32 E
B10.3 £
2028 F _ .
3026 [ =
1024
1022 F
Jons B g g e s e 1oge g I e 0 e w ) g e g g
0 10 20 30 20 50 50
Time(min)

Sekil 4.16 : a-) DC modda 154 Lux siddetinde yapilan bilirubin konsantrasyonu
degisimi. b-) Coziicii benzenin ugusundan kaynaklanan konsantrasyon

degisimi.

Sekil 4.17-4.19 ‘da 1smmlama esnasinda kullanilan bazi  parametrelerin
karsilastirmalar1 yapilmistir. Sekil 4.17°de cesitli kosullarda elde edilen bilirubin

degisiminin kullanilan 1s1k siddeti ile olan iliskisi goriilmektedir.
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Sekil 4.17 : Bilirubin konsantrasyonu ve kullanilan 1s1k siddeti arasindaki iliski.

Sekil 4.18 ’de bilirubin kirma hizinin fotofiyot alicida gézlenen pik alani ile iligkisi

verilmektedir. Grafikte sifir olarak gozlenen degerler DC gerilim ile yapilan 6l¢iimler

oldugundan degerlendirmeye alinmamalidir.
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Sekil 4.18 : Bilirubin kirma hizinin fotodiyot alicida gézlenen pik alani ile iligkisi.
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Sekil 4.19 : Hizli fotodiyot 6lgiicii ve Luxmetre arasindaki iligki.
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5.SONUC ve TARTISMA

Yapilan caligmalar Sekil 4.19 igierisinde goriildiigii lizere tek bir grafik altinda
toplanmigtir. Bu ¢alismada baslangig bilirubin konsantrasyon degerleri sistematik bir
hataya maruz kalmamak icin yaklasik ayni tutulmus kullanilan farkli modlardaki

15181n bilirubin konsantrasyonuna etkisi tekrar incelenmistir.

80 1ms 124 Lux 50 Hz

2ms 124 Lux 50 Hz
3ms 124 Lux 50 Hz
* DC124 Lux
= 3.2ms 124 Lux 100Hz
2.2ms 124 Lux 100 Hz
X 3.2ms 250 Lux 100 Hz
X DC 250 Lux
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60 -+
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Baslangis Konsantrasyonu (%)

t,,=18 dk
20 - N
N \\
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Isinlama Stiresi (dk)

Sekil 5.1: Bilirubin konsantrasyonun farkli modlarda zamanla degisimi.

Calismanin 6nemli sonuglar1 su sekilde verilebilir. Bilirubin konsantrasyonuna en
onemli etki, kullanilan 15181n siddetidinden kaynaklanmaktadir. Kullanilan 151k 100
Hz ve iizeri ise ayn1 151k siddetinde ise etkisi DC moddan farkli degildir. 50 Hz
darbeli modda bilirubinin yarisinin kirilmasi i¢in ortalama siire 18 dk iken ayni 151k
siddetinde ancak 100 Hz’de bu siire 11 dk’ya diismektedir. Ayrica frekansin daha da
yiikselmesinin (6rnegin 1 kHz) bir fark yaratmadigi gézlenmistir. Isigin DC modda
ya da puls modda olmasinin (100 Hz ve yukaris1 frekanslarda) gozlenebilir bir etkisi

bulunmamaktadir. Ancak 1518in puls modda kullanilmasi, kullanilan birim ener;ji
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basina kirillan biluribin miktar1 agisindan disiiniildiiginde DC moda gore daha

verimlidir.
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Solar Cooker - Giines Firnm : Giines enerjisini odaklayarak 1s1 enerjisine
doniistiiriip yiyecekleri pisirmeye yarayan firin seklinde tasarlanmis bir
sistemdir.

Solar Bag — Giines Cantas1 : Normal sirt ¢antasina gilines panali yerlestirilerek
canta icindeki elektronik aletlerin sarj edilmesine yarayan, karanliktsa canta
tizerindeki ledlerin yanmasina yarayan bir sitemdir.

Kayan Yazi Projesi : 16x30 ebadlarinda ledler ile saglanan, PIC ile
programlanan bir sistemdir.
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