
 
YEN�DO�ANIN HEMORAJ�K HASTALI�INI ÖNLEMEDE �NTRAMUSKULER VE ORAL K V�TAM�N� ETK�NL���N�N… Ülkü TIRA� ve Ark. 

T Klin J Pediatr 2004, 13 63 

K vitamini (VK), Faktör II, VII, IX, X ve protein 
C ve S sentezi için bir kofaktördür. Bu proteinlerin 
aminoterminal bölgesindeki glutamik asidin karbok-

silasyonunda rol oynar. Karboksilasyon olmaz ise 
faktörler kalsiyum ba�layarak normal membran 
yüzeyine yapı�mazlar ve inaktif kalırlar (1). 
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Özet 
Amaç: Yenido�anın hemorajik hastalı�ını engellemede 1 mg 

oral ve intramuskuler K1 vitamini (VK1) etkinli�ini 
kar�ıla�tırmak. 

Gereç ve Yöntemler: Annesi VK metabolizmasını 
etkileyecek ilaç kullanmayan ve miadında do�an 219 
bebek çalı�maya dahil edildi. Do�umdan hemen sonra 
110 bebe�e (Grup 1) oral yolla, 109 bebe�e de (Grup 2) 
intramuskuler olarak 1 mg VK1 uygulandı. Yedi-ondört 
gün arasında kontrole ça�rılarak protrombin zamanı (PT) 
ve aktive parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT) ölçüldü. 
PT ve aPTT de�erleri uzamı� olan bebeklere 1 mg oral 
VK1 verildi. Tüm bebekler 6 ay süreyle geç tip kanama 
açısından izlendi. 

Bulgular: Gruplar arasında bebeklerin ortalama do�um 
a�ırlıkları, cinsiyetleri, ortalama PT ve aPTT de�erleri 
arasında ve sadece anne sütü alan bebeklerle anne sütü ve 
mama  alan bebeklerin PT ve aPTT de�erleri arasında 
istatistiksel anlamlı fark saptanmadı. Her iki grupta da 
5’er bebekte PT ve aPTT de�erleri uzamı� saptandı. Bu 
olgulardan 5’i kız, 5’i erkekti ve 9’u anne sütü, biri ise 
anne sütü ve mama ile besleniyordu. Bu bebeklerden, 
oral VK1 verilen iki, intramuskuler VK1 verilen bir 
olguda göbek kanaması yakınması vardı. VK1 
tekrarlandıktan sonra alınan kontrol PT, aPTT de�erleri 
normal bulundu. Altı aylık izlemde iki grupta da kanama 
gözlenmedi. 

Sonuç: K vitamini eksikli�ine ba�lı klasik tipteki kanamayı 
engellemede 1 mg oral ve intramuskuler VK1 e�it 
etkinli�e sahiptir. Miadında do�an bebeklere 7-14 gün 
sonra ilave olarak verilen 1 mg oral VK geç tip kanamayı 
engelleyebilir. 

 

Anahtar Kelimeler: Yenido�anın hemorajik hastalı�ı, 
                                    K vitamini 
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 Summary 
Objective: To compare the efficacy of oral with intramuscular 

administration of vitamin K (VK) on preventing hemor-
rhagic disease of the newborn (HDN). 

Material and Methods: Two hundred and nineteen full-term 
infants whose mothers don’t use any drug which effects 
metabolism of vitamin K were included to the study. One 
mg VK1 orally was given to 110 babies (Group 1) and 
the same dose was given intramusculary to 109 babies 
(Group 2) at birth. Prothrombine time (PT) and activated 
partial thromboplastine time (aPTT) was measured be-
tween 7-14 days following the treatment. One mg addi-
tional VK1 orally was given to the babies whose PT and 
aPTT were lasted. All the babies have been observed in 
terms of late HDN for 6 months. 

Results: Statistically no significant difference was detected 
between the groups on PT, a PTT, sex and mean birth-
weight and also no statistically significant differences 
was found on PT and aPTT levels between breast fed  
babies and breast plus formula fed babies. PT and aPTT 
was found as lasted in 10 babies (5 for each groupe). 
Five babies were girl and other 5 babies were male of 
these cases and 9 of them was given only breast milk and 
1 of them was given breast milk and formula. Of these 
babies, umbilical bleeding was found in 2 babies who 
was given VK1 by orally and 1 babies who vas given by 
intramusculary. After the repeated dose of orally VK1, 
control PT and aPTT vere detected as normal. No bleed-
ing was observed in both groups within 6 months . 

Conclusion: Oral administration of VK1 to the full-term 
babies is as effective as the intramuscular route in the 
prevention of the  classic HDN. Additional 1 mg of VK1 
given by orally after 7-14 day can prevent late HDN. 

Key Words: Hemorrhagic disease of the newborn, 
                      Vitamin K 
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Yenido�anda VK eksikli�ine ba�lı kanamalar 
klinikte erken (<24 saat), klasik (ilk 2-7 gün) ve 
geç (1 hafta-6 ay) olmak üzere 3 tipte gözlenir 
(2). 

Proflaksi uygulanan bebeklerde kanama 
sorunlarının daha az ortaya çıktı�ı gösterildikten 
sonra her yenido�an bebe�e 1 mg VK1 intra-
muskuler olarak verilmeye ba�lanmı�tır. Son 
yıllarda oral kullanımın intramuskuler yol kadar 
etkin oldu�unu gösteren bir çok çalı�ma vardır. 
�ntra-muskuler uygulamanın kanser ile ili�kisinin 
olabilece�i iddiaları ve damar ve sinir zedelenmesi, 
abse, osteomyelit, kanama bozuklu�u olanlarda 
yaygın kanama gibi komplikasyonlar 
olu�turabilmesi oral kullanımı daha avantajlı hale 
getirmi�tir (2-4). 

Bu çalı�ma, yenido�anın hemorajik hastalı�ını 
engellemede 1 mg oral ve intramuskuler VK 
etkinli�ini kar�ıla�tırmak amacıyla yapılmı�tır.  

Gereç ve Yöntemler 
Hastanemiz Kadın Do�um Klini�i’nde 

miadında do�an 110 bebek (Grup 1) ile S.B. 
Zübeyde Hanım Do�umevi’nde miadında do�an 
109 bebek (Grup 2) çalı�maya dahil edildi. Annesi 
VK metabolizmasını etkileyecek ilaç kullanan 
bebekler çalı�maya dahil edilmedi. Do�umdan 
hemen sonra Grup 1’deki bebeklere oral yolla, 
Grup 2’deki bebeklere ise intramuskuler olarak 1 
mg VK1 (Konakion MM ampul-Roche) uygulandı. 
Bebeklerin do�um a�ırlıkları ve do�um �ekilleri 
kaydedildi. Yedi-ondört gün sonra kontrole 
ça�rılarak kanama olup olmadı�ı sorgulandı ve 
ayrıntılı fizik inceleme yapıldı. Ailelerinden izin 
alınarak protrombin zamanı (PT) ve aktive parsiyel 
tromboplastin zamanı (aPTT) ölçüldü. PT>16 sn 
ve aPTT>60 saniye bulunan de�erler uzamı� olarak 
kabul edilip (5) bu  bebeklere 1 mg oral VK1 
verildi ve 12-18 saat sonra PT ve aPTT ölçümü 
tekrarlandı. Bebekler 6 ay süreyle geç tip kanama 
açısından izlendi. 

�statistiksel de�erlendirmede Student-t, 
Kolmogorov-Smirnov ve Fisher kesin ki-kare testi 
kullanıldı. 

Sonuçlar 
Ortalama do�um a�ırlıkları Grup 1’de 3309 gr 

(da�ılım, 1800-4280 gr), Grup’2 de 3318 gr 
(da�ılım, 2250-4500 gr) olup, Grup 1’deki 
bebeklerin 57’si (%52) kız, 53’ü (%48) erkek, 
Grup 2’deki bebeklerin ise 53’ü kız (%49), 56’sı 
(%51) erkekti (p>0.05). Ortalama PT de�eri grup 
1’de 16±12.1 sn, grup 2’de 15.5±6.4 sn, ortalama 
aPTT de�eri ise grup 1’de 53±19 sn, grup 2’de 
54±10.6 sn idi (p>0.05). �kiyüz (%91) bebek anne 
sütü, 19 (%9) bebek ise anne sütü yanısıra mama 
ile besleniyordu. Kırksekiz (%22) bebek sezaryen, 
171 (%78)  bebek ise vaginal yolla do�mu�tu. Oral 
ve intramuskuler VK1 proflaksisi verilen 
bebeklerin do�um a�ırlı�ı, anne sütü alma ve 
sezaryenle do�um oranları ve PT ve aPTT 
de�erleri Tablo 1’de gösterilmi�tir. 

Her iki grupta da 5’er (%4.5) bebekte PT ve 
aPTT de�erleri uzamı� saptandı (p>0.05). Bu 
olgulardan 5’i kız, 5’i erkekti ve 9’u anne sütü, biri 
ise anne sütü ve mama ile besleniyordu. Oral VK1 
verilen iki, intramuskuler VK1 verilen bir olguda 
kontrolde göbek kanaması yakınması vardı. VK1 
tekrarlandıktan sonra alınan kontrol PT, aPTT 
de�erleri normal bulundu. 

Sadece anne sütü alan bebeklerle anne sütü ve 
mama alan bebeklerin, sezaryen ile do�an 
bebeklerle vaginal yolla do�an bebeklerin PT ve 
aPTT de�erleri arasında istatistiksel anlamlı fark 
saptanmadı (p>0.05). Altı aylık izlemde iki grupta 
da kanama gözlenmedi. 

 
 
Tablo 1. Oral ve intramuskuler K vitamini 
proflaksisi verilen bebeklerin do�um a�ırlı�ı, anne 
sütü alma ve sezaryenle do�um oranları ve PT ve 
aPTT de�erleri 

 
 Grup 1 

n=110 
Grup 2 
n=109 

Do�um a�ırlı�ı (gr) 3309±450 3318±427* 
Anne sütü ile beslenme oranı (%) 90 92.7* 
Sezaryenle do�um oranı (%) 33 11** 
PT (sn) 16±12.1 15.5±6.4* 
aPTT (sn) 53±19 54±10.6* 

*p>0.05, **p< 0.05 
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Tartı�ma 
Anne sütü ile beslenmenin artmasıyla VK 

eksikli�ine ba�lı geç tip kanamanın tanımlanması 
proflaksinin oral uygulanmasını gündeme 
getirmi�tir. Oral VK uygulamasının intramuskuler 
uygulamaya göre daha az travmatik olması, daha 
ekonomik olması, daha kolay uygulanabilir olması 
gibi avantajları vardır (6). 

�ntramuskuler 1 mg VK’nın, plazma VK1 
düzeyini 20.000 kat artırabilmesi ve preparatın 
kanserojenik fenoller içermesi nedeniyle bu 
uygulamanın kanserojen etkilerinin olabilece�i 
ileri sürülmü�tür (7,8). Son yıllarda VK ba�ımlı 
Gla proteinlerinin tirozin kinaz için bir ligand 
rolü oynadı�ının belirlenmesi, VK’nın hücre 
büyümesi ve transformasyonu  üzerine etkisi 
oldu�unu ortaya çıkarmı�tır (9). Ayrıca yüksek 
konsantrasyonlardaki VK’nın lenfosit 
süspansiyonlarında “sister kromatin de�i�i-
mi”nde artı�a ve hayvanlarda mutajenik 
aktiviteye neden oldu�u ileri sürülmü�tür (10). 
Cornelissen ve ark. (11) intramuskuler 
uygulamanın yenido�anlarda kromozom aberas-
yonlarına ve sister kromatin de�i�imine neden 
olmadı�ını göstermi�lerdir. Bugün için 
insanlarda karsinojenik oldu�unun kanıtı yoktur 
(12). Do�umda VK’nın plazma düzeyi, plasental 
geçi� sınırlı oldu�u çok dü�üktür. Dört-be� 
günde eri�kin düzeylere ula�ması beklenir. Anne 
sütünde düzeyinin çok dü�ük olması (<20 µg/L) 
nedeniyle anne sütüyle beslenen bebeklerde 
plazma seviyesinin normale dönmesi gecikebilir. 
Bu nedenle bu bebekler özellikle klasik ve geç 
tip kanama için risklidir (4,13). Çalı�mamızda 
anne sütü alan bebekler ile karı�ık beslenen 
bebekler arasında PT ve aPTT ortalama de�erleri 
arasında fark saptanmadı. Ancak PT ve aPTT 
uzun saptanan 10 olgunun dokuzu sadece anne 
sütü ile besleniyordu ve bu bebeklerin üçünde 
göbek kanaması vardı. 

Tek doz oral 1 mg VK’nın plazma VK1 
düzeyini önemli derecede artırdı�ı (7), yenido�anı 
klasik tip kanamadan korudu�u ve intramuskuler 
doz kadar etkili oldu�u gösterilmi�tir (14-16). 

Oral uygulamayla üçüncü gün ortalama 
protrombin zamanının normal sınırlarda oldu�u 
ve yeterli plazma faktör düzeyine ula�ıldı�ı 
gösterilmi�tir (6,17,18). Çalı�mamızda oral ve 
intramuskuler 1 mg VK1 verilmesinin klasik tip 
kanamayı önlemede e�it etkinli�e sahip oldu�unu, 
ancak kanamayı tam olarak engellemedi�ini 
gözlemledik.  

K vitamini eksikli�ine ba�lı geç kanama, VK 
proflaksisi ile önlenebilmektedir. Tek doz oral 
uygulama insidansı 3-5 kat azaltabilmektedir (19). 
Ancak, tek doz oral VK geç tip kanamaya kar�ı 
bütün bebekleri korumamaktadır (20,21). Bir çok 
ara�tırmacı yenido�anın geç hemorajik hastalı�ının 
önlenmesinde tekrar doz VK önermektedir. 
Huysman ve ark. (22) özellikle 1 mg oral VK 
uygulamasını ve bu uygulamanın 13 haftaya kadar 
devam etmesini, Jorgansen ve ark. (23) ise 
do�umdan hemen sonra 2 mg oral dozdan sonra 1, 
2 ve 4. haftalarda aynı dozun tekrar edilmesini 
önermektedirler. Japonya da 2 mg vitamin K2 ile 3 
doz oral proflaksi insidansı 15-50 kat azaltmı�tır 
(24). Hollanda’da do�umda 1 mg intramuskuler K1 

vitaminine ek olarak günlük 25 µg VK1 proflaksisi 
intramuskuler proflaksi kadar etkili bulunmu�tur 
(14). Fakat oral, 3 doz 1 mg K vitamininin etkisiz 
oldu�unu gösteren çalı�malar da vardır (14,25). 
Çalı�mamızda 7-14. günler arasında PT ve aPTT 
de�erleri uzun saptanan ve üçünde göbek kanaması 
olan 10 bebe�e 1 mg oral VK1 tekrarlandı. Bu 
bebeklerde ve kontrol PT ve aPTT de�erleri 
normal olan di�er 209 bebekte 6 aylık izlemde geç 
tip kanama gözlenmedi. 

Sonuç olarak, VK eksikli�ine ba�lı klasik 
tipteki kanamayı engellemede oral 1 mg VK1, 
intramuskuler 1 mg VK1 kadar etkilidir. Ancak 
geç tip kanamayı engellemede oral VK1 için tekrar 
dozların gerekmesi ve intramuskuler VK’nın daha 
etkili oldu�unun gösterilmesi (26), ülkemizde tüm 
yenido�anlara intramuskuler 1 mg VK 
verilmesinin gereklili�ini ortaya koymaktadır. 
Miadında do�an bebeklere 7-14 gün sonra ilave 
olarak 1 mg oral K1 vitamini verilmesi geç tip 
kanamayı engelleyebilir. 
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