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KISALTMALAR

ANC : Absolute neutrophil count

APGAR : Appearance, Pulse, Grimace, Activity, Respiration.
BOS : Beyin omurilik s1visi

CRP : C-reaktif protein

CVP : Central venous catheter

DNA - Deoksiriboniikleik asit

E. coli : Escherichia coli

EDTA : Etilen Diamin Tetra Asetik Asit

EMR : Erken membran riiptiirii

FISH : Fluorescence in situ hybridization

GBS : Grup B streptokok

Gis : Gastrointestinal sistem

GUS - Genitoiireiner sistem

Ig : Immiinglobulin

1L - Interlokin

I:T : Immatiir ve total nétrofil orani

1.V. : Intravendz

LP : Lomber ponksiyon

MPV - Mean platelet volume

MRSA : Metisilin rezistan staphylococcus aureus
MSS : Merkezi sinir sistemi

MSSA - Metisilin sensitif staphylococcus aureus
NRP : Neonatal resiisitasyon programi

PCR : Polymerase chain reaction

PICC : Peripherally inserted central catheter
RNA : Riboniikleik asit

S. aureus : Staphylococcus aureus

TNF : Tumor necrosis factor

uvC : Umbilical venous catheter

WBC : White blood cell
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GIRIS VE AMAC

Yasamin ilk 28 giinliik zaman dilimi yenidogan donemi olarak tanimlanmis ve 6zellikle
dis diinyadaki ortama biitiin organizmasiyla uyum saglamaya galisan yenidoganin prenatal,
antenatal ve postnatal etkenlerle birlikte yasam dongiisiiniin higbir kesitinde bulunmayan 6zel
gereksinimleri igeren bir siiregtir.

Miadindan 6nce dogum, diisiik dogum agirlig1, membran riiptiirii, fetal stres ve cogul
gebelik gibi prenatal, antenatal ve postnatal risk faktorleri yenidoganin sepsisi igin
yatkinlastiran sebepler arasindadir (1).

Tibbi teknolojilerin bir {ist sinirt olmadan durmaksizin gelisimi ve kadim tibbi bilgi
birikiminin modern zamanlara ¢aglar boyunca zenginleserek gelmesine ragmen yenidogan
sepsisi yenidogan mortalitesi ve morbiditesinin 6nemli nedenleri arasinda yerini korumaktadir
Q).

Yenidogan sepsisi 1000 canli dogumda 1 — 8 arasinda goriiliir (1). Cagimizda cesitli
klinik ekollerin farkli tedavi yaklasimlarina; korunma basta olmak iizere ¢esitli antibiyoterapi
uygulamalarina ragmen hem miadinda hem de miadindan 6nce dogan, hem uygun dogum
agirlikl hem de diisiik dogum agirlikli bebeklerin tiimiinde yenidogan sepsisinin dikkatle ve
titizlikle degerlendirilmesi gereklidir.

Menenjit yenidogan sepsisli yenidoganlarin yaklasik %25 ine eslik eder (1). Menenjit,
pnémoni gibi eslik eden diger hastaliklarla birlikte yenidoganin solunumsal stresi benzeri
durumlar yenidogan sepsisinin tanisinda ve 6zellikle ayirici tanisinin yapilmasinda karsilagilan

giicliikler arasindadir.



Yenidogan sepsisinin tanisinda kesin bir uzlasi olmasa da en 6nemli altin standart
kiiltiirdiir. Basta kan kiiltiirii, idrar kiltiirdi, beyin omurilik sivis1 (BOS) kiiltiirii olmak iizere
yara yeri kiiltiirleri ve eger yenidogan mekanik ventilasyon destegine gereksinim duymussa
endotrakeal aspirat kiiltiirleri tan1 siirecinin temelini olusturur. Ancak prenatal donemde
maternal antibiyoterapi uygulamasi, kan kiiltiirli orneklemesi yapilmadan yenidogana
antibiyotik tedavinin baglanmasi, kiiltiiriin uygun sartlarda alinmamasi, kiiltiir sigselerine alinan
numunenin yeterli miktarda olmamasi, bakteriyeminin olmamasi1 ve Ozellikle enfeksiyonun
erken doneminde dolasimda yeterli bakteri yogunlugunun bulunmamasi gibi durumlarda
hastalik yapici mikroorganizmalarin  kan kiiltlirliyle tespitinin ve tanimlanmasinin
yapilamamasina neden olmaktadir (2).

Yenidogan doneminde patojen mikroorganizmalarin kan kiiltiiriinde gosterilmesi
yenidogan sepsisi i¢in temel tani yontemi olarak kullanilsa da uygulamadaki birtakim
engellerden dolayr yenidogan sepsisi mutlaka yenidoganin sepsis klinigi bulgu ve
semptomlariyla ve bir¢ok laboratuvar testleri ile desteklenmelidir (2).

Yenidogan sepsisinin tani siirecinde yardimci laboratuvar testleri arasinda yer alan c-
reaktif protein (CRP); prokalsitonin gibi akut faz reaktanlarindan, toplam lokosit sayist;
immatiir ve total notrofil orani; mutlak nétrofil sayisi; trombosit sayist gibi hematolojik
belirteclerden, interlokinler; tiimor nekrozis faktor — a; rezistin gibi sitokinlerden, hiicre yiizey
isaretleyici ve cesitli molekiiler testlerden yararlanilmaktadir (1,2). Yardimci laboratuvar
testlerinin sensitiviteleri ve spesifiteleri farkli oranlarda degisiklik gosterse de sepsis tanisi
stirecinde tek basina yeterli degildir. Bu nedenle sepsis tanisina yardimci testlerle birlikte
kullanildiginda sensitivite ve spesifitenin istenilen yeterli diizeyde olmasini saglayacak tanisal
testler her zaman 6nemini koruyan bir konudur.

Biz de caligmamizda mortalitesi ve morbiditesi yiiksek olan yenidogan sepsisinin
tanisin1 erken koymamiza yardimer olacagini ve uygun tedaviye en kisa siirede baglamamiza
yol gosterecegini diisiindiiglimiiz ortalama trombosit hacminin, kan kiiltiirlinde iireme olan;
klinik olarak sepsis bulgu ve semptomlarini gosteren ve diger yardimer tanisal belirtegleri
enfeksiyon lehine anlamli olan vakalarla saglikli kontrol grubundaki olgular arasinda hangi
seviyelerde oldugunun degerlendirmeyi, tanisal siiregte anlamli bir belirte¢ olup olmayacagin

arastirmayi ve diger yardimei tanisal belirteglerle iliskisini karsilastirmayi amagladik.



GENEL BIiLGILER

Yasamin ilk otuz giinliik periyodunu tanimlayan yenidogan déneminde enfeksiyonlar
yenidogan mortalitesi ve morbiditesi acisindan 6nemlidir. Enfeksiyonlarin erken tanisi ve
uygun tedavi planlarmin yapilmasi yenidogan mortalitesini ve morbiditesini biiyiik olgiide

azaltir.

EPIDEMIiYOLOJi

Gelismekte olan iilkelerde ve gelismis iilkelerde saglik sisteminin yeterliligi,
antropolojik dagilim, 1rksal ¢esitlilik ve sosyoekonomik diizey yenidogan sepsisinin
insidansinda farkliliklara sebep oldugu gibi etiyolojik siiflandirmalarda sepsise sebep olan
mikroorganizmalarin 6nemini de belirler.

Yenidogan sepsisi goriilme sikligt 1000 canli dogumda % 1 — 8,1 arasinda
degismektedir. Gelismis iilkelerde bu oran oldukga diisiik olup 6zellikle geri kalmis tilkelerde
ve gelismekte olan tilkelerde daha fazladir (3).

Tiirkiye’deki kliniklerde yapilan epidemiyolojik arastirmalara gore ise yenidoganin geg
baslangicl sepsisinin goriilme siklig1 % 6,5 — 14,1 iken yenidogan sepsisine bagli mortalite
orani son yillarda % 30 — 40 lardan % 5 -10 lara kadar gerilemistir (4,5).

Ulkemizde 2017 yilma ait verilere gore toplamda 498 yenidogan sepsis ve diger
enfeksiydoz durumlara bagh hayatin1 kaybetmistir. Bu say1 2000 senesinde 1876 iken yillar

boyunca tedrici olarak azalmistir (6).



Gelismis iilkelerdeki istatistiksel verilere bakilacak olursa Amerika Birlesik
Devletleri’nde 1928 yilinda % 87 olan yenidogan sepsisine bagli mortalite oran1 75 sene
icerisinde 2003 yilinda %3 e kadar gerilemistir (7).

Global olgekte 1979 — 2016 yillar1 arasindaki vakalar lizerinde yapilan bir meta analiz
calismasinda ise her 100 000 canli dogumda 2202 sepsis vakasi dokiimente edilmis ve sepsise
bagl yenidogan mortalitesi oran1 %11 — 19 araliginda gosterilmistir (8).

Yenidoganin immiin sisteminin temelini anneden geg¢en antikorlarin olusturmasi,
yenidogan derisinin katmanlarinin gelismemisligi ve immiin sisteme yardimci gelismis cilt ve

intestinal floranin yoklugu enfeksiyonlara ve sepsise kars1 yenidogani korunmasiz kilar (9,10).

SEPSIiS SINIFLAMALARI VE TANIMLAMALARI

Dogum eylemini merkeze alarak konjenital, perinatal, erken ve ge¢ baslangigh

enfeksiyon siniflamalari yapilmistir (11).

Konjenital Enfeksiyonlar
In utero olarak daha ¢ok viriislerin sebep oldugu bakteri olmayan mikroorganizmalarin

etiyolojide rol aldig1 enfeksiyonlardir. Organlarin olusumu sirasinda hasarlanmalar mevcuttur.

Perinatal Enfeksiyonlar

Dogum sirasinda annenin genitoliriner ve gastrointestinal florasina maruziyet, dogum
eylemini gergeklestiren saglik personelinin 6zellikle kdtii el hijyeni, dogum eylemi esnasinda
muhtemel kullanilmasi planlanan her tiirlii tibbi malzemenin sterilizasyonun olmayisi ile basta
viriisler ve bakteriler olmak iizere bircok mikroorganizmanin sebep oldugu enfeksiyonlardir.
Bu mikroorganizmalarin bazilar1 konjenital enfeksiyonlara sebep olan etkenlerle ayn1 olmasina

ragmen perinatal enfeksiyonlarda sepsisin siddeti ve klinik seyir farklilik gosterir (12).

Erken Baslangich Enfeksiyonlar
Dogum eyleminden itibaren yasamin ilk haftasinda ortaya ¢ikan enfeksiyonlardir.

Genellikle perinatal enfeksiyonlarla benzerlik gosterir.

Geg¢ Baslangich Enfeksiyonlar
Yasamin ilk haftasindan birinci aya kadar gecen siire igerisinde goriilen
enfeksiyonlardir. Hastane kaynakli enfeksiyonlar da bu gruba dahil edilebilir.
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Cok Geg Baslangich Enfeksiyonlar

Yasamin ilk ayindan sonraki enfeksiyonlar i¢in kullanilan tanimlamadir. Cok diisiik
dogum agirlikli preterm bebeklerde ve uzun siireli yenidogan yogun bakim iinitesinde tani ve
tedavi planlamasi yapilip takip edilen bebeklerde goriiliir (11).

Yapilan bazi ¢aligmalardaki sepsis siniflamasinda erken baglangicli sepsis yagamin ilk
72 saatini igerisinde , ge¢ baslangicli sepsis ise yasamin ilk 72 saatinden sonraki déonem olarak

tanimlanmustir (13).

RiSK FAKTORLERI

In utero, dogum sirasinda ve sonrasinda dogum salonunda, yenidogan yogun bakim
initelerinde, hastane sonrasi evde olmak iizere risk faktorlerinin kaynaklarmin dagilimi

olduke¢a genistir.

Prematiirite ve Diisiik Dogum Agirhg:

Yenidoganlar 37 dogum haftasinin altindaysa preterm ve dogum agirliklar1 2500 gramin
altindaysa diisiik dogum agirlikli olarak kabul edililir. Hem prematiirite hem de diisiik dogum
agirlig sepsinin mortalite ve morbiditesini etkileyen en 6nemli durumlardir. Sepsis riski dogum
haftasi diistiik¢e ve dogum agirlig1 azaldikga artar. (13).

Cocuk sagligi ve hastaliklar1 alaninda ¢alisan ve yenidogan canlandirma egitimi
(neonatal resiisitasyon programi, NRP) sertifikasi almis tim saglik personelinin verecegi
APGAR (Appearance: Goriiniim, Pulse: Nabiz, Grimace: Uyarilma, Activity: Hareket,
Respiration: Solunum) skorlamasinin diisiik olmasi, bebegin herhangi bir sebeple perinatal

asfiksiye maruz kalmasi sepsis riskini arttirir.

Memebran Riiptiirii
Dogum eyleminden once ¢esitli ¢alismalara gore bir uzlasi olmasa da ¢ogunlukla 18

saati asan bir erken membran riiptiiriiniin (EMR) sepsis riskini arttirdigi gosterilmistir (14).

Koryoamniyonit
Annede dogum 6ncesinde viicut 1si1sinda yiikseklik, atesin bir saatten uzun siirmesi ve
bu bulgularla birlikte enfeksiyon lehine l6kositoz, kan kiiltiiriinde {ireme, akut faz
reaktanlarinin anlamlilig1 varsa yenidoganin sepsis riski yiiksektir. Koryoamniyonit genellikle
erken baslangigli sepsise neden olur. Annede enfeksiyon varligini destekleyen bunlara ek olarak
5



tagikardi, liriner sistem hassassiyeti, idrarda amniyon sivisina 6zgii rahatsiz edici bir koku
bulunabilir. Annede dogum esnasinda enfeksiyon varliginda yetersiz ve etkisiz antibiyotik

profilaksisi uygulandiysa yenidoganin sepsis riski artar (15).

Uriner Sistem Enfeksiyonu

Annede koryoamniyonitten sonra yenidogan sepsisine sebep olan {iriner sistem
enfeksiyonunun tanisinda orta akim idrarda Grup B Streptokok (GBS) ve perineal bolgeden
Escherichia coli (E. Coli) kolonizasyonun tespiti belirleyicidir.

Annenin ilk dogum yaptig1 yasin 20 yasin altinda olmas1 ve dogumu gerceklestirecek
cerrahlarin ya da saglik ¢alisan1 ebelerin normal spontan vajinal dogum Oncesinde birgok kez

vajinal muayeneyi tekrarlamasi yenidogan sepsisine yol acan diger anne kaynakli sebepler

arasindadir (16).

Onceki dogumda GBS ile Enfekte Yenidogan
Annenin bir Onceki dogumundaki bebeginin ¢esitli sebeplerden dolayr GBS ile
karsilagmas1 ve yenidogan sepsisi ile takip edilmesi bir sonraki dogumdaki GBS kaynakli

yenidogan sepsisi i¢in dikkat edilmesi gereken bir durumdur (17).

Fetal Stres

Dogum sirasinda ve Oncesinde fetal tasikardi, mekonyum boyali amniyotik sivi
goriilmesi bebegin fetal stresini goOsterir. Ayrica travay sirasinda cesitli medikal aletlerin
(forseps vb.) kullanilmasini gerektirecek ¢ikimdaki sorunlar zor dogumu isaret eder. Zor dogum
ve sonrasinda diisiik APGAR skoru ile birlikte yenidogan canlandirmasi gereksinimi olmasi

yiiksek sepsis risklerindendir.

Coklu Gebelik

Annenin ¢oklu gebeliklerinde hem bebeklerin doguma kadar olan siirede intrauterin
gelisimlerinin farkliligi hem de dogumun gergeklesecegi saglik merkezlerinde ¢oklu dogumlar
sonras1 yenidoganlarin ilk degerlendirmelerinin kalitesi baglica risk unsurlarindan olan
prematiirite ve komplikasyonlar1 dogrultusunda sepsise egilimi ve takiben mortalite ve

morbiditeyi arttirir (18).



Girisimsel Islemler

Canli dogumlar sonrasi yenidoganin takibinde dogumun hemen sonrasinda
uygulanabilecek yenidogan canlandirma islemleri de dahil sonrasinda yenidogan yogun bakim
tinitesinde takip edilen hastalarin girisimsel islemlere maruziyeti immiin sistemi gelismemis
olan yenidoganlarin viicut biitinliigiinii bozar patojen mikroorganizmalarin enfeksiyonlarina
sebep olur. Tanisal testler ve tedavi takibi icin sik kan alinmasi, intravendz kateterizasyon
uygulamalar1 (perkutan yerlesimli santral kateter; PICC, santral venéz kateter; CVP, umbilikal
ven Kateteri; UVC), sik trakeal aspirasyon, endotrakeal entiibasyon ve entiibasyonun uzun siire
stirdiiriilmesi, gogiis drenaji, kan degisimi, total parenteral beslenmenin uzun siireli kullanimi1
bu islemler arasinda baglicalaridir (19).

Sepsise egilimi kolaylastiran girisimsel iglemler postnatal uygulanabilecegi gibi

amniyosentez, intrauterin transflizyon ve fetal cerrahi islemler obstetrik siireclerde de goriiliir.

Metabolik Durumlar
Hipoksi, asidoz, hiperbillirubinemi, patent duktus arteriozus gibi konjenital kalp
hastaliklari, gastrointestinal sistem konjenital malformasyonlari, galaktozemi gibi kalitimsal

metabolik hastaliklar sepsis mortalitesini ve morbiditesini arttiran baslica esetkenlerdendir
(20,21).

Immiin Yetmezlik
Diisiik immunglobulin (Ig) A ve kompleman islevi, hiicresel immiin sistemi 6gelerinden
kemotaksis, fagositoz, sitotoksisitenin gelismemisligi, humoral immiin sistemin yetersizligi

yenidoganin sepsis etkenlerine kars1 savunmasizliginin temelini olusturur (22).

laclar

Uzun siireli hastane yatislarinin ve yenidoganlarin kronik ve akut degisimlerinin
siddetine bagh olarak stres gastriti ve gastroozofageal refliiyii 6nlemek amaciyla kullanilan
histamin — 2 bloker ve proton pompa inhibitorii ilaglarinin kullanimi sepsisi yatkinlig arttirir
(23).

Postnatal takiplerdeki tedavilerin bir parcasi olarak sistemik steroid uygulamalar: da
kronik akciger hastaligina ve ciddi sepsislere zemin hazirlar (24).

Yenidogan yogun bakim {initelerinde uzun siireli tan1 ve tedavi planlamalar1 yapilarak

takip edilen Ozellikle preterm ve diisiik veya c¢ok diisiik dogum agirlikli yenidoganlarin



antibiyotik kullanimlar1 ne kadar uzarsa genis spektrumlu antibiyoterapiye direngli bakteriyemi

ve fungal septisemi riski de o kadar artar.

Diger Sebepler

Erkek cinsiyetin yenidogan sepsise yatkinlig1 4 kat daha fazladir. Biberonla beslenme
ve yetersiz anne siitli alim1 sepsis riskini arttirir. Anne siitii formiil siitlere gore sepsise karsi
koruyucudur. Afrika kokenli olmak disik sosyoekonomik diizey ve prematiirite
komplikasyonlardan bagimsiz olarak sepsise yatkinlik gosterir (25).

Yogun baca dumaninin bulundugu hava partikiillerinin fazla oldugu yerlesim alanlari,
cesitli sebeplerle (endiistriyel, niifus yogunlugu, organize sanayi bolgeleri vb.) hava kirliligi,
odun ve komiir dumanina maruziyet, tiitiin kullaniminin yogun oldugu agik ve kapali alanlar,
kapali ve havalandirmasi, Sanitasyonu yetersiz aligveris merkezleri benzeri mekanlar,
sosyoekonomik diizeyi ileri derecede geri kalmis demografik yapidaki yerlesim alanlar1 ve
kalabalik aileler yenidogan sepsisine yol agan ¢evresel faktorler arasindadir (26).

Yenidogan yogun bakim iinitelerindeki saglik personelleri de yenidogan sepsisine yol
acan patojenlerin olasi tasiyiciligini yapar (27).

Cerrahi diizeltme ameliyatlariyla sagkalimlari artan yenidoganlarin yenidogan yogun
bakim iinitelerinde uzun stireli yatislar1 sepsis i¢in risk teskil eder. Gastrointestinal patolojiler,
gec baslangigl sepsis ve nekrotizan enterokolit etkenlerinden &zellikle gram (-) bakterilerin

yayilimina ve hayati tehdit eden ciddi enfeksiyonlara yol agar (28).

ETiYOLOJi VE ETKEN MIKROORGANIZMALAR

Yenidogan sepsisinin baslangi¢ zamanina gore adlandirilmasinin ya da doguma kadar
olan siiregte konjenital ve dogumla birlikte perinatal olarak tanimsal ayristirilmasinin
enfeksiyon kaynagi mikroorganizmalari da etiyolojik olarak siniflandirmasi s6z konusudur. Bir
diger ayrim da sosyoekonomik ve kiiresel ¢capta degerlendirmelerle gelismis olan, gelismekte
olan ve geri kalmas iilkelerin kendilerine 6zgii verilerle tespit edilen epidemiyolojik bilgileriyle

birlikte elde edilen yenidogan sepsisi etkenlerinin 6nem sirasina gore belirlenmesidir.

Grup B Streptokok
Grup B streptokoklarin (GBS) en bilinen iiyesi ve en ¢ok izole edileni streptococcus

agalactiae’ dir. GBS yapisindaki karbonhidratlardan 6tiirii farkl tiplere ayrilir. Bilinen Ia, Ib,
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IL, 11, IV, V, VI, VII, VIII, IX tiplerinden yenidoganin erken sepsisine sebep olan suslari Ia,
Ib, I1, 111, V iken III susu ayn1 zamanda yenidoganin geg sepsisine ve menenjite neden olur (29).
GBS saglikl1 bir eriskinde genitoiiriner sisteminde (GUS) ve gastrointestinal sistemde
(GIS) bulunurken yenidoganda in utero yasam ve dogum eyleminden dolay1 iist solunum
yollarinda ve GIS de bulunur. Annenin GUS ve GIS florasindan dogum esnasinda vertikal
bulasla bebekte yenidoganin erken sepsisi sik goriiliir. Klinik semptomlar1 (37 dogum haftasi
altinda bir dogum, annenin viicut 1s1siin 38 °C ve iizerinde olmasi, 18 saatten uzun EMR) olan
anneden GBS kolonisi agisindan tarama yapilmasi ve dogum eylemi i¢in takip edilen anneye
profilaktik antibiyoterapi baglanmasi ile yenidoganin erken sepsisi 6nlenebilir (30).

Yenidoganin erken sepsisinde GBS uygun tedavi edilmezse postnatal 1. veya 2. giinii
solunum sikintis1 semptomlariyla baslayarak pndmoni ve ilerleyerek ciddi 6liimciil sepsis ve en
sonunda ¢oklu organ yetmezligi ve 6liime sebep olur (31).

GBS ozellikle preterm bebeklerde yenidoganin erken sepsisi ile birlikte yiiksek
mortalite ve morbidite oranina sahiptir (32).

GBS un hastada varligit BOS, kan, plevral ve peritoneal sivi, idrar ve diski
numuneleriyle ve vajenden, deriden, bogazdan, eklemden, kemikten alinacak orneklerle
gosterilebilir. Ciddi sepsis, pnomoni ve menenjit ile birlikte GBS bakteriyemi, artrit, peritonit,
konjonktivit, selliilit, osteomiyelit, otitis media, myokardit, endokardit etkeni olarak da
karsimiza ¢ikar (33).

GBS her zaman penisilin, ampisilin, 1. ve 2. kusak sefalosporinler ve vankomisine
duyarhdir. Etkenin tutulumuna gore tedavi siiresi degisir, odaksiz bakteriyemide 7 — 10 giin;

menenjit ve septik artritte 14 — 21 giin; osteomiyelitte 4 — 6 hafta tedavi siirdiiriillmelidir (34).

Escherichia Coli

Gram negatif, fakiiltatif anaerob basiller olarak Enterobacteriacea ailesindendir. Gram
boyamada kokobasil olarak goriiliir. Hastalik yapict etkileri baglanma-yapigsma giiciinden;
kolonize olmalarindan; dokulara niifuz edebilmelerinden ve toksin liretme kabiliyetlerinden
kaynaklanir. E. Coli sepsis ve menenjitiyle ilgili olarak en ¢ok gosterilen 6zellik E. Coli’ nin
K1 kapsiiler antijenidir (35).

E. Coli ayn1 zamanda “S fimbria adhesin” ile damarlarin endotelyel yiizeyine, beyin ve
koroid pleksusun epitel yiizeylerine baglanir ve ciddi patojen etkisini gostermesine bu viriilansi

yiiksek yapilar1 yardimei olur (36).



Enterobacteriacea ailesi bakterilerinin plazmidleri antibakteriyel ilaclara direng
gelistiren genlere sahiptirler. Genisletilmis spektrumlu beta laktamaz direnci bu genin
faaliyetlerine 6rnektir.

Diisik dogum agirlikli dogan term ya da preterm yenidoganlarm E. Coli
enfeksiyonlarina yatkinligi vardir. Asirt diisik dogum agirlikli 1000 gramin altindaki
yenidoganlar ve uzun siireli antimikrobiyal tedavi alan yenidogan bebeklerde 6zellikle normal
GIS florasina ait olan Enterobacteriacea ailesine ait bakterilerin direngli antimikrobiyal
suslarinin enfeksiyonlarina yatkinlik s6z konusudur (37). Enterobacteriacea ailesinin ¢oklu
dirence sahip iiyeleri giicli antimikrobiyal direngle oOzellikle yenidogan yogun bakim
tinitelerinde sikga goriiliir (38).

E. Coli kotii prognozlu menenjit ve ani gelisen ciddi seyreden sepsis yaninda {iriner
enfeksiyon, pnomoni, abse, ampiyem, septik artrit, nekrotizan enterokolit, osteomiyelit,
asendan kolanjit ve otitis media etkeni olarak da karsimiza ¢ikar. Dogum zamani taramalar ile
ortaya c¢ikarilan GBS enfeksiyonlarmin dnlenmesi i¢in uygulanan maternal antibiyoterapi
profilaksisi yenidoganin erken ve ge¢ sepsisinde ampisilin direngli E. Coli etkeninin daha sik
goriilmesiyle iliskilendirilmistir (39).

Yenidogan yogun bakim iinitelerinde E. Coli’ nin sebep oldugu yenidoganin erken

sepsisi ge¢ sepsise oranla daha yiiksek bir mortalite oranina sahiptir (40).

Staphylococcus Aureus

Staphylococcus aureus (S. aureus) fakiiltatif anaerobik gram pozitif kok seklinde bir
bakteridir. Solunum yollarinda ve deride bulunan komensal yasayan bir mikroorganizmadir.
Her zaman patojen 6zellik gostermez. Hiicre duvarinda teikoik asit ve peptidoglikan bulunur
bir de dis kapsiil yapisina sahiptir.

Bir asirdan beri endemi ve aralikli olarak 6zellikle hastane kaynakli enfeksiyonlarin
baslica etkenidir. Son 50 yildir ise yenidogan enfeksiyonlar1 ve sepsis mortalitesinin en sik
goriilen etkeni 6zelligini siirdiirmesine ragmen GBS ve E. Coli’ nin ardindan ii¢ilincii sirada
konumlanmgtir (41).

S. aureusun en Onemli viriilans faktorlerinden biri olan toksin — 1 ile toksik sok
sendromuna yol agar. Bir diger viriilans faktorii olan epidermolitik toksin A ve B ile derinin
epidermis tabakasinda zona granuloza kismina etki ederek deskuamasyon yapar. Bu olgu
kendini klinikte biilloz impetigo ve toksik epidermal nekroz ile gosterir (42).

Metisilin basta olmak iizere bir¢ok beta laktam antibiyotige, sefalosporinlere karsi

direng gelistiren suslarina metisilin rezistan staphylococcus aureus (MRSA) denir. Bu giiclii
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patojeniteyi  “MecA” geni saglar (43). MRSA un ilk olarak yenidogan yogun bakim
tinitelerinde gorev alan saglik calisanlar1 araciligiyla ortaya c¢iktigi goriilse de giiniimiizde
toplumsal yayginlik gdsteren zaman zaman endemilere sebep olan panton — valentin l16kosidin
adl giiglii viriilans etki ve ciddi patojenite artis1 yapan bir sitotoksin kodlayan gene sahip olan
suglar1 da gosterilmistir (44).

S. aureus yenidoganda baslica bakteriyemi, bronkopnomoni, omfalit, septik sok
sendromu, ¢oklu ve yaygin abse olusumlar1 ve nadiren osteomiyelite neden olur. Bakteriyemi
coklu organ tutulumu (deri, tiim yumusak dokular, eklem, kemik, kalp, akciger) veya primer
olarak bir odaktan ya da bir¢ok odaktan kaynak alabilir. S. aureus bronkopndmonisi akcigerde
genis kanama alanlar1 ve nekroz ile ilerleyen pndmotosel ve ampiyem ile karakterizedir. Septik
sokta ise solunum sikintisi ile birlikte ciddi bir dolasim bozuklugu gériiliir (43).

Ayrica posthemorajik hidrosefali sonrasi serebral ventrikiiler sant enfeksiyonu yapar
(43,45). Santral ven kateteri (CVC) ve umbilikal ven kateteri (UVC) olan veya herhangi bir
cerrahi operasyon uygulanan yenidoganlarin s. aureus sepsis riski yiiksektir (46).

Gelismis tilkelerde yenidoganlarda s. aureus nadiren erken sepsis etkenidir. Gelismekte
olan iilkelerde ise erken sepsis etkeni olarak metisilin duyarl: staphylococcus aureus (Metisilin
sensitif staphylococcus aureus; MSSA) susu sik olarak goriliir. Eger yenidoganin erken
sepsisine MSSA sebep olursa mortalite orani oldukga yiiksektir (42).

Ozellikle preterm yenidoganlarda s. aureus sepsisinin mortalitesi yaklasik %20-25
arasinda 6nemli bir diizeydedir (47).

Diinya genelinde ise s. aureus Ozellikle yenidoganin ge¢ sepsisinin etkeni olarak

goriiliir. Postnatal 7 — 10 giin sonra enfeksiyon klinik olarak kendini gosterir (47).

Koagiilaz Negatif Staphylococcus

Koagiilaz Negatif Staphylococcus insan derisi ve mukoz zarlarin yerlesik olarak
bulunan dogal flora elemanidir. En bilinen tiirii staphylococcus epidermidistir. Yenidogan
yogun bakim iinitelerindeki yenidoganlarin burun, bogaz, gobek ve gogiis derisinde % 80’ den
fazla bir oranla bulundugu gosterilen staphylococcus epidermidis in yenidoganlarda
enfeksiyona sebep olmasinin en 6nemli sebebi saglik calisanlarinin yenidoganlara endotrakeal
tiip, mekanik ventilasyon, santral ve umbilikal venoz kateterizasyon, ventrikiiloperitoneal sant,
beslenmenin tiiple gerceklestirilmesi gibi girisimsel miidahalelerde bulunmalar1 sirasinda cilt

ve mukoza bariyerinin koruyuculugunu saglayan biitiinliigiinii bozmalaridir (48).
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Yapisal olarak s. aureus a benzese de Koagiilaz Negatif Staphylococcuslarin teikoik
asidinde gliserol bulunur ve hiicre duvarinda protein A yer almaz. S. aureus ta bulunan direng
genine kiyasla Koagiilaz Negatif Staphylococcus daha az direng genine sahiptir (48).

Koagiilaz Negatif Staphylococcus girisimsel tibbi gereglerin plastik yiizeyine baglanir.
Patojenitesi baglanmasiyla baslayan Koagiilaz Negatif Staphylococcus, baglandigi yerde hiicre
dis1 protein temelli bir tabaka {retir. Bu tabaka ile patojenitesi gliglenen Koagiilaz Negatif
Staphylococcus en potens viriilans faktoriinii; biofilm tabakasini olusturur. Biofilm tabakasi
verilen tedavinin siiresini etkiledigi gibi, tedaviye direnci saglayan en 6nemli unsurlarindandir
(49).

Ozellikle biofilm iiretimiyle birlikte tedaviye yanit vermeyen veya gec yanit veren giilii
bir bakteriyemi endokardite sebep olabilir (50).

Normal florada bulunmasina ragmen Koagiilaz Negatif Staphylococcus
enfeksiyonlarmin artmasinin iki temel nedeni vardir; ilki yaygin antibiyotik kullanimina bagl
diren¢ gelisimi, ikincisi teknolojik gelismelerle birlikte preterm ve diisiik dogum agirlikli
yenidoganlarin sagkalimlarinin arttirilmasi i¢in girisimsel tibbi gereclerin uzun siireli ve yogun
bir sekilde kullanilmasidir (51).

Koagiilaz Negatif Staphylococcus yenidoganin geg sepsisinin ana nedenleri arasindadir.
Gelismis tilkelerde yenidogan yogun bakim iinitelerinde preterm ve diisiik dogum agirlikli
bebeklerin uzun siireli solunum destegi almalart ve oOzellikle lipid igerikli parenteral
beslenmeleri yenidoganin ge¢ sepsisinde Koagiilaz Negatif Staphylococcuslar1 6n plana ¢ikarir
(51).

Kan kiiltiirlerinde en fazla kontaminasyon olusturan mikroorganizma Koagiilaz Negatif
Staphylococcuslardir.  Yenidogan yogun bakim initelerinde sterilizasyona ciddi 6nem
verilmesi ve dzen gosterilmesi kontaminasyonu azaltir. Koagiilaz Negatif Staphylococcus ile
kontamine kan kiiltiirlerinin enfeksiyonu dogru gosterdiginin belirlenmesi i¢in miikerrer kan
kiltiirii 6rneklemeleri yapilir ve bunlarin sonucuna gore karar verilir. Ancak bu dogrulama i¢in
almacak olan mikerrer kan Kkiiltiirii Orneklemelerinin kendi de Koagiilaz Negatif

Staphylococcus enfeksiyonlarini arttiran bir girisimsel islemdir (52).

Listeria Monocytogenes

Listeria gram pozitif boyanan, hem aerobik hem de fakiiltatif anaerobik bir basildir.
Biitiin Listerialar fakdiltatif hiicre ici bakterilerdir. Listerialar hareketlidir ve kendilerine 6zgii
yuvarlanma hareketi yaparlar. 37 °C de bu hareket kabiliyetini kaybederler. Somatik (O)

antijeni ve flagellar (H) antijeni vardir (53).
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Listeria transplasental enfeksiyon yapabilir; dogum sirasinda horizontal gecisle
yenidoganin erken sepsisine sebep olur ve akcigeri, karacigeri, merkezi sinir sistemi ve birgok
organi tutan kiiglik pembe-gri graniilomlarla karakterize granulomatozis infantiseptika
enfeksiyonuna yol acar ve son olarak genellikle hastane kaynakli olarak yenidoganin geg
sepsisine neden olacak menenjit klinigiyle ve beyin abseleriyle ortaya ¢ikar (54).

Listerianin yenidoganin erken sepsisine yol agan enfeksiyonlarmin mortalitesi daha
yiiksektir, pretermlerde daha sik goriiliir, genelde solunum tutulumu daha siktir. Geg sepsislerde
ise daha ¢ok menenjit sorumludur (55).

Listeria gebelerde gribal semptomlar ve gastroenterit tablosuyla goriilse de fetiise kan
yoluyla ya da amniyon ile birinci ve ikinci trimesterde bulasirsa fetal 6liim ve disiikle
sonuclanabilir. Tekrarlayan diisiiklerde altta yatan tedavi edilmemis Listeria enfeksiyonundan
stiphelenilmelidir (56).

Listeria sefalosporinlere dogal direnclidir. Bu sebeple yenidoganin erken veya geg
sepsisinde ve menenjitinde ampirik olarak 3. Kusak sefalosporin baslamak yerine ampisilin ve

ilaveten bir aminoglikozit tercih edilmelidir (57).

Neisseria Meningitidis

Meningokoklar yenidoganda ¢ok nadiren ilerleyici ve kotii prognozlu invazif hastalik
yapar. Yenidogan erken ve gec sepsisinde sik goriilen etkenler arasinda degildir. Bununla
birlikte meningokoksemik sepsis ve menenjit olgular1 bildirilmistir. Meningokoksemik
menenjitinde eriskinlerde oldugu gibi tipik purpurik dokiintii goriilebilir de goriilmeyebilir de
(58).

Neisseria gonorrhea da sifiliz etkeni olmasinin yaninda hijyen ve sanitasyonun yeterli
olmadig ailelerde maternal genital sistemin bir parcasi olmasi nedeniyle 6zellikle normal

vajinal spontan dogumlarda yenidoganlarin konjonktivitinden sorumlu etken olarak gozlenir

(59).

Chlamydia Trachomatis

Chlamydia zorunlu hiicre i¢i yasayan bir bakteridir. Gelismis modern toplumlarda cinsel
yolla bulasan en 6nemli patojen olarak 6nemli bir etkendir. Chlamydia enfeksiyonlar1 eriskin
erkek ve kadinlarda genelde asemptomatiktir. Dogum sirasinda Chlamydia ile enfekte olan bir
anne asemptomatik ya da semptomatik olsun eger uygun ve yeterli bir antibiyoterapi almiyorsa
yenidogan bebegine bulastirir. Maternal Chlamydia ile enfekte olan bebekte oncelikle

konjonktivit ve sonrasinda -veya birlikte- pnémoni izlenir. Chlamydia ile enfekte annenin
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dogum kanalindan gegen bir bebegin Chlamydia enfeksiyonu riski ortalama % 60 — 70
arasindadir (60).
Chlamydia ile enfekte olan yenidoganlarin %20 — 50 si konjonktivit; %10 — 20 si de

pndémoni gegirir (61).

Klebsiella Pneumoniae

Enterobacteriaceae ailesinin bir {iyesi olan Klebsiella hastane kaynakli yenidogan
enfeksiyonlarinin en 6nemli etken mikroorganizmalar1 arasinda yer alir. Klebsiella yenidoganin
erken ve gec sepsisi, iriner sistem enfeksiyonu, bakteriyemi ve menenjit etkeni olarak
onemlidir (62).

Ozellikle iiyesi oldugu Enterobacteriaceae ailesinin diger tiirleri gibi coklu ilag
direncine 6rnek genisletilmis spektrumlu beta laktamaz pozitifligi ile yenidogan yogun bakim

tinitelerinde tan1 ve tedavi planlamalari i¢in gbz 6niinde bulundurulmasi gerekir (63).

Pseudomonas aeruginosa

Hastane kaynakli enfeksiyonlarin baslica etkenlerindendir. Yenidogan yogun bakim
tinitelerinde mortalitesi yiiksek seyreden yenidogan erken ve geg sepsisinin sorumlusu olmakla
birlikte daha siklikla yenidoganin geg sepsisinde goriiliir (64).

Enfeksiyonlarinin hizli baslangicli ve hizli ilerleyici olmasi nedeniyle mortalitesi
yiiksektir. Pseudomonas konjonktiviti g6z dokusunu tahrip ederek endoftalmitle sonuglanabilir;
ayrica etkeni oldugu konjonktivit kétii prognozlu septisemi ve menenjite neden oldugu i¢in
dikkat edilmesi gerekir (65).

Eger herhangi bir klinikte bir yenidoganda dokiimente edilmis bir kan kiiltiiriiyle
Pseudomonas varlig: tespit edilirse mutlaka o yenidogan izole edilmeli ve klinikteki diger
yenidoganlarin da kan kiiltiirleri alinarak yayilimin ve olasi bir endeminin niine gegilmesi
sarttir (66).

Pseudomonas suslarinin nekrotizan enterokolit olgularinda da tespit edildigi vakalar

mevcuttur (67).

Acinetobacter
Acinetobacter gram negatif boyanma 06zelligine sahip aerobik ve fermantasyon
yapmayan bir basildir. Acinetobacterler hareketsizdir. Toprakta ve tathi su kaynaklarinda

bulunurlar.
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Hastane kaynakli Acinetobacter endemileri yenidogan yogun bakim {initelerinde
dokiimente edildiginde kiiltiir sonuglarina ve bu sonuglara gore ¢alisilan antibiyogramlarda
genellikle cok genis antimikrobiyal diren¢ gosterdikleri i¢in 6nemlidir. Bu antimikrobiyal
direng beta laktamlar dahil olmak iizere bir¢ok ilaca karsi olmakla birlikte karbapenem gibi

genis etkili ilaglara kars1 da goriilebilir (68).

Kandida

Yenidogan yogun bakim iinitelerinde ozellikle ¢ok diisiik agirlikli (<1500 gram)
yenidoganlart daha sik enfekte eder. Candida albicans enfekte yenidoganlardan en ¢ok izole
edilen mantardir. Kandida ailesi hastane kaynakli enfeksiyonlarin en fazla goriilen
etkenlerinden biridir.

Kandida insan derisinin, gastrointestinal sistemin ve genitoiiriner sistemin dogal
florasinda yer alir. Dogum sonrasinda vajinal mukoza ile temas eden yenidogana dogum
kanalindan gegerken bulas olur (69).

Venoz kateterizasyon gibi girisimsel medikal islemler ve uzun siireli genis spektrumlu
antibiyoterapi hastane kaynakli kandida endemileri i¢in risktir (70).

Kandidanin hif iiretimi ana viriilans faktoriidiir. Proteinaz, fosfolipaz gibi tiretebildigi
enzimler, hidrofobik yapisi, yapismayi ve baglanmay1 saglayan yiizey molekiilleri ve biofilm
olusumu patojenik potansiyelini arttiran diger virtilans faktorleri arasindadir (71).

Bu firsat¢1 fungusun patojenitesi sirayla su basamaklarla gerceklesir: deri ve mukozal
epitele baglanarak kolonizasyon; epitelin dogal set gorevi goren engelini penetre eder; lokal
invazyon veya hematolojik yolla yaygin hastalik yapar (71).

Bu patojenez her zaman her yenidoganda hastalifa sebep olmaz. Ozellikle konak
organizmanin bazi yiiksek risklerinin de ayn1 zamanda bulunmas: sarttir. invazif kandidiyazis
olusumunu kolaylastiran yenidoganin yiiksek riskleri yaygin ve yogun kandida kolonizasyonu;
preterm yenidogan (6zellikle < 28 Dogum Haftas1); ¢ok diisiik dogum agirlikli yenidogan (<
1500 gram); APGAR skorlamasi ilk 5 dakika igerisinde en yiiksek 5 olarak degerlendirilen
yenidogan; uzun siireli genis spektrumlu antibiyotik kullanimi; 3. kusak sefalosporinlerin uzun
stireli tedavilerin bir parcasi olmasi; santral vendz, umbilikal kateter, endotrakeal entiibasyon
gibi girisimsel islemler; 5 giinden uzun siiren total parenteral beslenme; 7 giinden uzun siire
uygulanan intravendz lipid sivigoziitleri; H2 blokerlerinin kullanimi; abdominal cerrahi;
kardiyak cerrahi; major ameliyatlar; spontan intestinal perforasyon; nekrotizan enterokolit; 7
giinden uzun siiren hastane ve yenidogan yogun bakim tinitelerine yatislari; steroid kullanimy;

ndtropeni ve hiperglisemidir (72).
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Klinik olarak kandida tiirleri basta candida albicans olmak iizere orofarengeal
kandidiyazise, oral kavitede pamuk¢uga, diaper dermatitine, invazif fungal dermatite, kateter
iliskili yaygin enfeksiyonlara, kandidemiye, renal kandidiyazise ve merkezi sinir sistemi (MSS)
kandidiyazisine sebep olur. En kotii prognozla seyreden ve mortalitesi yiiksek olan

enfeksiyonlar yaygin sistemik kandidiyazis ve MSS kandidiyazisidir (73).

KLINIK GORUNUM

Yenidoganin erken sepsisinde de geg sepisinde de bulgu ve semptomlar genel olarak
hemen algilanamayan ve kesin olmayan nitelikte ve niceliktedir. Ancak bize sistemik bir
enfeksiyon Ozellikle sepsis diisiindiirtecek ana bulgular1 baslica yenidoganin viicut 1sisinin
degiskenligi, emmede azalma ve isteksizlik; emme refleksinin zayiflamasi veya kaybolmasi,
takipne, solunum sikintisi, yiizeyel solunum, hipotoni ve letarji olarak siralayabiliriz (74).

Yenidoganin erken ve gec sepsisinin fizik muayene bulgulart sepsis etkeni
mikroorganizmalara ve enfeksiyonlarin ¢esidine gore farklilik gosterir. Ayni zamanda her hasta
icin ve hastalik i¢in belirli mutlak fizik muayene bulgular1 ve semptomlar1 bulunmaz.

Yenidogan sepsisinin klinik goriinimiinii olusturan bulgu ve semptomlar sistemik

olarak smiflandirildi.

Genel Degerlendirme

Ates: Yenidoganin viicut 1sisinin yiiksekligi hipertermi olarak adlandirilir ancak birgcok
klasik pediatri kitabinda ve yapilan arastirmalarda farkli deger araliklar1 ve sinirlar1 verilse de
birbirine benzerlik gosterir. Eger yenidoganin viicut 1s1s1 35,5 °C altindaysa hipotermi, 37,7 °C
tizerindeyse hipertermi kabul edilir ve yiiksek oranda sepsis bulgusudur. Ayn1 zamanda bir
yenidoganin viicut 1s1s1 kisa zaman dilimleri igerisinde hipotermi, normotermi ve hipertermi
arasinda dalgalaniyorsa bu viicut 1s1s1 degiskenligi de gozden kacgirilmayacak kuvvetli bir sepsis
gostergesidir. Uygulanan yeterli ve giiclii tedaviye ve destekleyici yaklagimlara ragmen uzun
stireli hipertermi (>37,7 °C) diizeylerinde sebat eden ates viral enfeksiyon bulgusu a¢isindan

degerlendirilmelidir (3,11).

“Iyi goriinmeme”: Yenidoganin ailesi veya yasal bakicilari ile yenidoganlara medikal
hizmet saglayan saglik ¢alisanlarinin yenidogani gordiigiinde ilk izlenim olarak “bu bebek iyi
degil!” yorumunda bulunmalar1 ne kadar 6znel goziikse de aslinda yenidogan sepsisinin bir¢ok

16



bulgu ve semptomlarini biitiinciil bir sekilde degerlendirmis olmalarindan kaynaklidir ve

onemlidir (3,41,75).

Odem: Yaygin olarak viicudun tamaminda gézlenebilecegi ve palpe edilebilecegi gibi
lokal olarak belirli viicut kisimlarinda ve organ boliimlerinde de var olan 6dem ve 6dematdz

yapilar enfeksiyonlar ve organ disfonksiyonlari i¢in degerli bir bulgudur (14,76).

Fetal distres: Dogum sirasinda ve dogumdan hemen sonraki ilk miidahalede gbzlenen
bulgulardan en dnemlisi yenidoganin canliligini1 6lgen APGAR skorlamasinda ilk dakikalarin
diisiik skorlanmasidir. Ozellikle zor dogumlarda ve normal spontan vajinal dogumlarda diisiik
APGAR skorlamasi sepsise yatkinligin artmig gostergesidir.

Dogum salonunda yenidoganin ilk degerlendirilmesi yapilirken mekonyum ile boyali

olmas1 da akut fetal distresi gosterir (11,38,76).

Kardiyovaskiiler Sistem

Tasikardi yenidoganin kalp atimlarinin 160 atim/dk ile 180 atim/dk arasinda olmasi
veya 180 atim/dk nin iizerinde bir atimin monitdrize edilmesi veya muayene basamaklari
sirasinda tespit edilmesidir (76).

Benzer sekilde bradikardi gozlenmesi, kalp atimlarinin degerlendirildigi periferal
nabizlarinin hizi ve zayifligi ile aritmi ve disritmi lehine atimlar sepsis bulgusu olabilir.
Yenidoganin postnatal persantil egrilerine gore degerlendirilen kan basinci hipotansif ise bu
bulgu da onemlidir. Hipotansiyon konjenital kalp hastaliklar1 bulgusu olabilecegi gibi aym
zamanda giiglii bir sepsis bulgusudur (76).

Periferal dolagim bozuklugu kendini cutis marmorata olarak gosterebildigi gibi kapiller
dolum zamaninin 3 saniyenin iizerinde olmasi, solukluk, cildin nemli ve soguk olmasi
perflizyonun bozuldugunun gostergesidir (76).

Ufiiriim ve kalp ritminde iigiincii bir ses duyulmasi da sepsis lehine degerlendirilmelidir

(3,11,41,75,76).

Solunum Sistemi

Apne, dispne ve interkostal ¢ekilmelerle, anormal gogiis hareketleriyle, burun kanadi
solunumu ve diger yardimci solunum kaslarinin kullanilmasiyla karakterize solunum sikintisi
basta pndmoni nedenli sepsis olmak iizere konjenital kalp hastaliklar1 ve bir¢ok 6n tani igin

onemlidir (11).
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Takipne yenidoganin 60 soluk/dk iizerinde solumasidir ve tersi bradipne kadar degerli
bir bulgudur.

Anormal solunum sesleri; raller, ronkiisler ve inlemeli homurtulu solunum oskiilte
edildiginde anlamlidir (31).

Siyanoz akciger kaynakli olabilecegi gibi konjenital kalp hastaliklar1 bulgusu da
olabilir. Dispne, siyanoz ve solunum sikintist olan yenidoganin sepsis agisindan
degerlendirilmesi gerekir (77).

Mekanik ventilasyon ile solunumu saglanan yenidoganlarin eger ventilator ayarlari

yetersiz kaliyorsa sepsis agisindan uyarici olmalidir (31,34,78).

Sindirim Sistemi

Yenidoganin hi¢ beslenememesi, beslenmesinde azalma, emmede isteksizlik ve emme
refleksinin kaybolmasi, beslenmeyi tolere edememe ve beslenme Oncesi mide igeriginin
artiklarinin tespit edilmesi, kusma, ishal, gaytada kan goriilmesi, abdominal gerginlik,
abdominal kitle palpasyonu, ileus, barsak anslarimin inspeksiyonla fark edilecek olgiide
belirginlesmesi, hepatomegali ve splenomegali GIS in yenidogan sepsisini gdsteren bulgu ve

semptomlari arasindadir (3,31,76).

Deri

Solukluk, petesi, purpura, makiilopapiiler dokiintii, piistiil, eritem, ekzantem, nekrotik
alanlar, omfalit, abse, sklerema, septik beneklenme, paronisya, cildin sertlesmesi, disemine
intravaskiiler koagiilasyon gostergesi koagiilopati lehine cilt bulgular1 ve dehidratasyon

gOstergesi turgor azalmasi sepsis agisindan 6nemlidir (11,33,76).

Merkezi Sinir Sistemi

Azalmis aktivite, normal viicut postiiriiniin kaybi, anormal moro refleksi, yenidogan
reflekslerinin alinamamas1 veya zayiflamasi veya tek tarafli alinmasi, hipotoni, letarji,
irritabilite, huzursuzluk, tiz sesle durdurulamayan aglama, iniltili aglama ve inleme, uyaniklik
seviyesi, uykuya meyil ve tepkiselligin, spontan hareketlerin azalmasi, konviilziyon, titreme,
ense sertligi ve fontanelin dolu olup bombelesmesi 6zellikle menenjit ve ensefalit kaynakli

sepsis agisindan yol gostericidir (3,31).
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Hematolojik Sistem

Sarilik ciddi hemoliz (6zellikle direkt hiperbillirubinemi) gostergesi olmakla birlikte
iiriner sistem enfeksiyonlarinda gozlenebilen bir bulgudur. Kan numuneleri alinan periferik
alanlarda kanamanin durdurulamamasi, deride ve mukozal membranlarda kanama alanlari

mutlaka sepsis lehine degerlendirilmelidir (33,75).

Uriner Sistem

Oligiiri ve aniiri sepsis bulgusu olabilir (3).

Kas — Iskelet Sistemi
Psddoparalizi, kemik ve eklemlerde ve ¢evresindeki dokularda 6dem ve eritem varlig

fokal enfeksiyonun sepsise doniisiim siireci agisindan bilgi vericidir (3,11,75).

LABORATUVAR BULGULARI

Yenidogan erken ve gec sepsisinin tani siireci ayrintili maternal anamnez ile baglar.
Sonrasinda yenidoganin ayrmtili sistemik fizik muayenesi yapilir. Bu degerlendirmeler
sonucunda eldeki bulgu ve semptomlar 6nemli Ol¢iide tani siirecini ilerletse de sepsisin
laboratuvar bulgulariyla desteklenmesi gerekir. Bu bulgular icerisinde ‘tan1 koydurucu’, ‘altin
standart’ ve ‘patognomonik’ gibi tanimlamalar alacak kadar kesinlik icerisinde sepsis tanilama
stirecini tamamlayici1 6geler olmas1 hem medikal hizmet saglayan saglik ¢alisaninin gorevini
pratiklestirir hem de saglik hizmeti alan yenidogana etkin ve kaliteli bir tedavi uygulanabilmesi
i¢in tani siirecini eksiksiz ve hizli bir sekilde sonlandirir.

Kan, idrar, beyin omurilik sivisi, yara yeri, derin trakeal aspirat kiiltiirleri sepsis
etiyolojisinde mikroorganizmalarin tanimlanmast i¢in optimal diizeyde fayda saglar (79).

Beyin omurilik sivisinin numunelerinden kiiltiir i¢in ekim yapilabildigi gibi gram
boyama yapilarak direk baki ile hiicre sayimi1 ve hiicre tiplendirmesi de ortaya cikarilir. Ayn
zamanda beyin omurilik sivisindan ¢aligilan glukoz ve protein gibi biyokimyasal belirtecler tani
stirecinde aydinlatict sonuglar verir (79).

Tam kan saymu ile artmis veya azalmig 16kosit sayisinin tespit edilmesi ve 16kosit
siniflarmin kantitatif degerleri tanisal siiregte dnemlidir. Ozellikle sepsiste 16kositlerin immatiir
formlarina kaymasi s6z konusudur. Lokositoz ve l6kopeni ne kadar sepsis lehine bulgular

olarak degerlendirilse de immatiir ve total 10kosit sayim1 orani yenidogan sepsisinin en iyi
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gostergesidir. Trombositopeni sistemik bakteriyel ve viral enfeksiyon bulgusu olarak karsimiza
cikar (80).

Hiponatremi gibi birgok elektrolit dengesizligi metabolik asidoz, hipoglisemi, 6zellikle
hiperglisemi sistemik enfeksiyon ve sepsis a¢isindan anlamlidir (80).

Mikroorganizmalara 6zel PCR ve 16s ribozomal DNA ile molekiiler boyutta tani
konulur (81).

Akut faz reaktanlarindan c-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimantasyon hizi ve

prokalsitonin biyokimyasal belirte¢ler olarak yaygin yangisal siireci gosterir (79).

Kan Kiiltiirii

En 6nemli tanisal belirteclerden biri kan kiiltiirdlir. Mutlaka herhangi bir antibiyotigi
ampirik baglamadan &nce kan kiiltiirii alinmalidir. lyilesme gdstermeyen veya kétiilesen genel
durumu bozulan yenidogandan mutlaka miikerrer kan kiiltiirii alinmalidir. Teknolojik imkanlar
ne kadar gelismis olursa olsun kiiltiir en erken 12 — 24 saat iginde sonuglanir. Ozellikle kan
kiiltiirti i¢in gerekli olan numune miktari en az 1 ml olmalidir (82).

Enfekte yenidoganlarin kan kiiltiirlerindeki {ireme ve miktarin sayisal olarak anlami
kandaki bakteriyeminin bir gostergesidir. Bir Koagiilaz Negatif Staphylococcus enfeksiyonu
olan yenidogandan alinan kan kiiltiirlinde yiiksek miktarda bakteriyemi belirlenmisse
enfeksiyonun varligin1 kuvvetli oranda desteklerken eger kiiltiir sonucu bakteriyemi diisiik
sayida gosteriliyorsa bu netice daha ¢ok kontaminasyon lehinedir (83).

Kan kiiltiirii numunesi i¢in alinacak drnek miktar: istenilenden az dahi olsa yenidogan
sepsislerindeki bakteriyeminin giivenilir bir sekilde belirlenmesi miimkiindiir. Karsit
degerlendirme olarak da ayni sey gecerlidir; eger bir kan kiiltiiri negatif gelmisse bu sonucun
yanilma pay1 ¢ok diisiik olsa da enfekte yenidoganin bakteriyemisinden artik soz edilemez.
Klinikler aras1 yaklasimlar farklilik gosterse de kan kiiltiirii 6rneklemesi belli araliklarla
yenidoganin farkli yerlerinden alindiginda tanisal kesinligi degistirmez. Ancak 6zellikle santral
yollardan alman kan kiiltiiri numuneleri kontaminasyona daha fazla sebep olacagi i¢in es
zamanl olarak mutlaka periferden farkli yerlerden de kan kiiltiirii 6rneklemeleri yapilmalidir
(84).

Kan kiiltiirleri yenidoganin erken ve gec¢ sepsisine sebep olan biitiin patojen
mikroorganizmalar i¢in kiiltiir sonucunda {ireme olsun ya da olmasin mutlak surette yol

gostericidir (80).
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Kan kiiltiiriinde 48 saat icerisinde iireme olmasi %96 oraninda anlamliyken 72 saat
icerisinde tireme olmasi bu dogruluk oranin1 %97-99’a kadar ¢ikarir. 72 saatten daha uzun siiren
tireme sonucu pozitif olan kan kiiltlirti 6rnekleri genelde kontamine olmus numunelerdir (85).

Enfekte yenidoganlarda etken mikroorganizma gram negatif bakterilerse bakteriyemi
yogunlugu oldukga fazladir. Bu nedenle gram negatif bakterilerin kiiltiirlerindeki tireme daha
hizl1 sonuglanir. Bakteriyemi ne kadar yogunsa lireme siiresi de o kadar hizlidir.

Kan kiiltiiriinde polimikrobiyal {ireme olmasi kontaminasyon diisiindiirecegi gibi eger
uyumlu ve giivenilir bir sonugsa yiiksek mortalite riski olan ciddi sepsisi de gosterebilir. Kan
kiiltiirii sonuglarinda kontaminasyon yorumlanirken kiiltiir i¢in 6rnek alinan kaynagin dogal
flora elemanlar1 gdz Oniinde bulundurulmaldir. Ornegin cildin Koagiilaz Negatif
Staphylococcus ve kandida i¢in dogal flora 6zelligi tasidig igin kontaminasyona sebep oldugu

unutulmamalidir (86).

Lomber Ponksiyon

Beyin omurilik sivismin  mikroskobik direk baki incelemesi, biyokimyasal
belirteglerinin ¢alisilmasi ve kiiltlir ekiminin yapilmasi i¢in menenjit ensefalit 6n tanisiyla takip
edilen yenidoganlardan lomber ponksiyon yapilmalidir. Lomber ponksiyon (LP) ile BOS nin
hizli bir gram boyamasinin yapilmasi antibiyoterapi se¢imine yardimci olur (87).

Postnatal 72 saatini doldurmamis semptomatik yenidoganlarin %1 — 2’ si menenjit
olabilecegi gibi menenjit olanlarin bir kisminda kan kiiltliriinde lireme olmaz. Bu sebeple LP
yapilmali ve degerlendirilmelidir (87).

Menenjit etkeni bir mikroorganizmanin kan kiiltiiriinde tiremesi pozitifse LP yapilmasi

ve antibiyoterapiye BOS nin degerlendirilmesiyle yon verilmesi gerekir (3,87).

Idrar Kiiltiirii

Yenidogan gec sepsisinde tiriner sistem enfeksiyonunun en sik rastlanilan hastaliklardan
biri olmasi nedeniyle ge¢ sepsis taramasi yapilacak bir yenidogandan mutlaka idrar kiiltiirii
alinmalidir. Diger taraftan ise yenidoganin erken sepsisine nadiren iiriner sistem enfeksiyonlari
neden oldugu igin birgok klinikte idrar kiiltiirii rutin olarak alinmaz (88).

Yenidoganin geg sepsisinde iiriner sistem enfeksiyonu yaklasik %0,1 — 1; diisiik dogum
agirligina sahip yenidoganlarda ise %10 oraninda eslik eder. Yenidoganin erken sepsisinde
tiriner sistem enfeksiyonu nadiren goriilse de idrar kiiltiiri pozitifligi daha da nadirdir ve bu
idrar kiiltiirii pozitifligi liriner sistem enfeksiyonu gostergesi degil; daha ¢ok mevcut bagka bir

enfeksiyon odagmin yayilmasi ve bir sekilde renal atilimini gosterir. Geg sepsis siiphesiyle
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hospitalize edilen bir yenidogana idrar kiiltiirii yapilmadan ampirik antibiyoterapi baglanirsa bir
yapisal tiriner sistem anomalisinin varlig1 gozden kagabilir (33).

Idrar kiiltiirii torba yapistirilarak, iiretral kateterizasyon ile veya suprapubik aspirasyon
ile elde edilir. Uretral kateterizasyon ile alinan numunelerin kontamine olma oran1 suprapubik
aspirat yontemininkine gore daha fazladir. Ancak en fazla kontaminasyon torba yapistirilarak
elde edilmeye calisilan 6rnekleme sirasinda gergeklesir. Suprapubik aspirat iglemi yenidoganin

diger yontemlere kiyasla daha fazla ac1 duymasina sebep olur (89).

Endotrakeal Aspirat

Uzun siireli endotrakeal tiip ile mekanik ventile edilen hastalarin trakeal aspiratinin
pozitif olmasi1 yenidoganin ge¢ sepsisine neden olmak zorunda degil; endotrakeal kolonizasyon
hasta bebeklerde olabilecegi gibi tamamen saglikli bebeklerde de goriilebilir. Ayrica yenidogan
yogun bakim {initelerinde erken veya ge¢ sepsis nedeniyle takip edilen yenidoganlarin trakeal
aspiratlarindan elde edilen mikroorganizmalar kan kiiltiirlerinde lireme olan etkenlerle ¢ok
zayif bir uyum gosterir (90).

Ev tipi ventilator kullanan trakeostomili hastalar ve uzun siire yenidogan yogun bakim
tinitelerinde mekanik ventilasyon uygulanan yenidoganlardan alinan trakeal aspiratlar eger
ciddi viriilan etki gosteren ya da ¢oklu ilag¢ direncine sahip mikroorganizmalarin (Pseudomonas,
Acinetobacter gibi) varligini isaret ederse mutlaka antibiyoterapiye yon verecek degerli veriler
elde edilmis olur (91).

Klinik olarak enfekte olmayan Grnegin pndmonisi olmayan bir yenidoZanin trakeal

aspirat 6rneklemesinde kolonizasyon olmasi tedavi baslanmasini gerektirmez (91).

Lokosit Sayisi

Yenidogan erken ve gec sepsisi igin en iyi iki gosterge erken donem ndtropenisi ve
immatiir nétrofillerin total nétrofillere oranidir (I:T) (92).

Postnatal 72. saatini doldurmamis ve asfiksisi olmayan ama solunum sikintist olan
yenidoganlarin erken ve geg sepsisinde notropeni %84 oraninda goriiliirken; immatiir nétrofilin

total notrofile oraninin 0,2 ye esit ve 0,2’den biiyilik olmasi da %82 olarak saptanmistir (92).

Trombositler
Trombositopeni yenidoganda trombosit sayisinin 150000 10¢/L altinda olmas1 olarak
tanimlanir. Yenidogan erken ve ge¢ sepsislerinde ciddi trombositopeni goriilebilir; trombosit

degerleri 50000 10¢/L altinda izlenir. Ge¢ baslangicli ve ciddi trombositopenilerde
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yenidoganlara gram negatif ve gram pozitif etkili antimikrobiyal tedavi baglanmali ve ayrica

ampirik antifungal tedavi diistintilmelidir (93).

Akut Faz Reaktanlar1

Serum ¢ —reaktif protein (CRP) karacigerden {iretilen ve enfeksiydz olsun ya da olmasin
biitiin yangisal siirecler de artis gdsteren dnemli bir biyokimyasal belirtectir. Ozgiil olmayan bir
belirteg olmasina ragmen doku hasariyla birlikte 6 — 8 saat igerisinde liretilen ve yarilanma
omrii 19 saat olan bir akut faz reaktanidir (94).

Normal CRP serum seviyeleri yenidogan sepsisini dislamaz; ¢iinkii CRP testinin
sensitivitesi olduk¢a diisiiktiir. Yenidogan erken ve gec sepsisi i¢in serum CRP seviyelerini
mutlaka diger biyokimyasal testler ile birlikte degerlendirip sepsis tanisini kuvvetlendirerek
karar almak gerekir. Sadece CRP degerlerini temel alarak yenidogan sepsisi tanisina varmak ve
antibiyoterapiye baslamak enfeksiyonu olmayan birgok yenidogana gereksiz yere
antimikrobiyal tedavi uygulanmasina sebep olacaktir. Boyle bir durumda antibiyoterapi
baslanmadan 6nce mutlaka alinmis olan kiiltiir sonug¢larinin degerlendirilmesi ve kiiltiiriinde
iireme olmayan yenidoganlarin antibiyoterapilerinin sonlandirilmasi zarari en aza indirir.
Serum CRP diizeylerinin artis1 enfeksiyon dis1 birgok yangisal siirece bagl olarak artar. Altin
standart lireme olmayan kan, idrar ve BOS Kkiiltiiri ile antibiyoterapiyi sonlandirmakken
Kliniklerdeki yaygin kullanimindan &tiirii yeterli diizeyde kanit bulunmamasina ragmen serum
CRP seviyelerinin diismesi uygulanan antibiyoterapinin ne zaman sonlandirilacagina dair
kullanilan bir belirte¢ haline geldi (79,80,81).

Prokalsitonin kalsitonin Onciili ve kalsiyum hemoastazinda yer alan bir peptid
hormondur. Tiroidin parafollikiiler hiicrelerinden ve akciger ve barsaklarin ndroendokrin
hiicrelerinden iiretilerek dolagima salinir (95).

Serum prokalsitonin seviyesi endotoksinler ve diger bakteriyel {irlinler gibi yangisal
uyaranlara tepki olarak hizlica yiikselir. Prokalsitonin bu nedenle yenidogan erken ve ge¢
sepsisi i¢in 6nemli bir biyokimyasal belirtegtir (95).

Stipheli yenidogan sepsisi olgularinda rutin olarak serum prokalsitonin 6l¢iimii
Onerilmese de kiiltliir sonucundan bagimsiz olarak klinik sepsis kabul edilen muhtemel
yenidoganin erken ve geg¢ sepsisinde yiiksek serum prokalsitonin degerleri antimikrobiyal

tedavi baglanmasi i¢in gii¢clii bir gosterge olarak kabul edilir (96).
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Sitokinler

Yenidoganin erken ve geg sepsisi icin sitokinler de enfeksiyon gostergesi olan diger
biyokimyasal testlerle birlikte kullanilmaktadir. Interlokin (IL)-1B,IL-6,I1L-8, IL-10, IL
— 12 ve tiimor nekrozis faktor (TNF) — a; yeni sitokinlerden rezistin, visfatin ve kalprotektin de
sepsis tarama ve tani siirecinde faydalanilan belirte¢lerdendir (97,98).

IL — 6 yenidoganin erken ve geg sepsisinin tanisinda dnemli bir belirteg olsa da 6zellikle
yenidoganin ge¢ sepsisinde diger biyokimyasal belirteclere gore sensitivitesi ve negatif
belirleyicilik degeri en yiiksek olan gostergedir. Bu demek degildir ki IL — 6’ nin tek basina
yenidogan sepsisi i¢in kullanilmasi yeterlidir. Aksine IL — 6’nin diger yenidogan sepsisi tarama
belirtecleriyle birlikte tani sensitivitesi ve spesifitesini arttirmak i¢in kullanilmasi daha

dogrudur (98).

Hiicre Yiizey Isaretleyicileri

Medikal teknolojilerin hizli gelisimiyle birlikte akim sitometri teknigindeki ilerleme
birtakim hiicre ylizeylerinde bulunan isaretleyicilerin varliklarinin klinik kullanimdaki
yararlarimin  arastirmalara konu olmasm saglamigtir.  Ozellikle bu  hiicre yiizey
isaretleyicilerinden CD64 ve CD11b’in yenidogan sepsisinin tani siirecinde 6nemli etkileri
oldugu ortaya ¢ikarilmistir. Notrofillerin tizerinde bulunan CD64 hiicre yiizey isaretleyicisinin
yenidoganin erken klinik sepsisindeki sensitivitesi %96 ve yenidoganin kanitlanmis geg
sepsisindeki spesifitesi % 95 olarak gosterilmistir (99).

CD64 testinin yenidogan sepsisi i¢in etkinligi ne kadar yliksek olsa da ciddi maddi
kiilfeti ve pahali uzman donanima gereksinimi nedeniyle kullanimi arastirmalar haricinde

giinliik klinik pratiginde sinirlidir (3).

Molekiiler Testler

Yenidogan sepsisi tanist ve tedavisi i¢in kullanilan kiiltiirler giinler siiren islemler
sonrasinda neticelenir. Ancak molekiiler testlerin yaklasik 12 saat igerisinde sonuglanmasi
kiiltiir sonuglariin gecikmesi karsisinda bir iistiinliik saglar. Buna ragmen molekiiler testlerin
yenidogan enfeksiyonlarinin tanisinda tek basina rutin olarak kullanilmasini saglayacak yeterli
sensitivitesi ve spesifitesi yoktur. Molekiiler testler patojen mikroorganizmalari iki temel ilke
dogrultusunda tespit eder. Bunlar hibridizasyon ve amplifikasyondur. Hibridizasyon igslemine
ornek olan “fluorescence in situ hybridization (FISH)” yonteminin yenidogan sepsisi tani siireci
icin yeterli caligmasi olmamasina ragmen amplifikasyon islemine 6rnek olan “polymerase

chain reaction (PCR)” yontemi kliniklerde o6zellikle belirli patojen mikroorganizmalarin

24



yenidogan sepsisi tanisinda tespit edilmesi i¢in kullanilmaktadir. PCR mikroorganizmalarin
genomlarinda bulunan 6zel bolgeleri hedef alarak oOzellikle tanisal siirecte netice verecek
islemlerle etkenlerin belirlenmesini saglar. Ornegin “Broad — range” PCR biitiin bakterilerin iyi
korunan 6zellikli genom bolgelerinde bulunan 16s ribozomal RNA’y1 hedef alir. Es zamanh
PCR ise korunmus belirli genom bolgelerindeki kaliplart hedef alarak es zamanli monitorize
edilmesini saglar. “Multiplex” PCR bir¢ok mikroorganizmanin 6zellikli genlerinin es zamanli
hedef alinmasi temelinde ¢alisir. Tiir ve cins spesifik PCR testleri ise bazi bakterilerin ve
funguslarin belirlenmesinde 6zel olarak kullanilir (100).

Proteomik temelli mikroorganizma tanimlanmalar1 ve gen ekspresyonlarinin ayirt edici
profillerinin ¢ikarilmasi yenidogan sepsisi tani siirecinde kullanilmasi 6ngdriilen ve {izerinde

en yeni ¢alismalarin yapildigi yontemlerdendir (101).

TEDAVI

Yenidogan sepsisinde akilc1 antibiyotik kullanimi kiiresel ¢apta biitiin kliniklerde ¢oklu
antibiyotik diren¢li yenidogan enfeksiyonlarina bagli mortaliteyi azaltacaktir. Antibiyotik
direncinin basta gelen nedeni uygunsuz antibiyotik se¢cimi ve etkin tedavi siiresinin
saglanamamasidir. Antibiyotik direnci yenidogan mortalitesini arttirmakla beraber ¢oklu ilag
direncine bagli tedavi edilemeyen enfeksiyonlara ve yayilmasina, yenidogan yogun bakim
tinitelerindeki yatig siirelerinin uzamasina neden olmaktadir (102).

Hekimler yenidogan yogun bakim iinitelerinde takip edecegi her bir yenidogan igin
antibiyotik tedavisinin gerekliligini, baslangi¢ nedenini, uygun dozu ve tedavi siiresini
planlayarak tedaviye baslamalidir (102).

Yenidoganin erken ve ge¢ sepsisinden siiphelenildiginde ayrintili anamnez alinarak
biitiin risk faktorleri ve 6zellikle maternal hastalik durumlari degerlendirilir. Solunum sikintisi,
emmede zorluk, ates, spontan hareketlerde azalma, cilt degisiklikleri gibi sepsis lehine bulgu
ve semptomlar1 olan yenidoganlarin ayrintili sistemik fizik muayeneleri yapilir. Hospitalize
edilen yenidoganin erken ve gec sepsis ayrimi yapilarak istenilen tetkikler 6zellikle kan kiiltiirt,
idrar kiiltiirti ve gerekirse BOS kiiltiirii sonucu takip edilirken ampirik antibiyoterapiye baslanir
(11).

Term yenidoganlarin erken sepsisinde ampirik ampisilin 150 mg/kg/doz intravenoz
(i.v.) yolla her 12 saatte bir ve gentamisin 4 mg/kg/doz i.v. her 24 saatte bir standart olarak
baglanir. Boylelikle GBS ve diger streptokoklar, enterokoklar, Listeria, E. Coli ve diger gram
negatif basillere kars1 bakterisidal etkinlik saglanmis olur. Bu tedavi bakteriyemi i¢in 10 giin
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uygulanmalidir. Alinan BOS o6rneklemesinin kimyasal belirtecleri, kiiltiirii ve mikroskobik
direk baki incelemesiyle kanitlanmis menenjit enfeksiyonunda MSS’ye gecisi iyi olan 3. kusak
sefotaksim veya karbapenem de tedaviye eklenmelidir. GBS ve menenjit enfeksiyonlar1 i¢in
tedavi siiresi 14 giin; komplike enfeksiyonlar i¢in 21 — 28 giindiir (3,11).

Kiiltlir negatifligi en az 48 saat devam eden ve yenidoganin genel durumu iyi olup sepsis
bulgularinin tamami gerilerse tedavi sonlandirilabilir.

Yenidogan yogun bakim iinitelerinde takip edilen ¢ok diisiik dogum agirlikli
yenidoganlara santral venoz kateter gibi girisimsel uygulamalar yapilmigsa veya uzun siireli
genis spektrumlu antibiyotik kullanimi varsa sistemik kandida enfeksiyonu agisindan ampirik
antifungal tedavi olarak amfoterisin baslanabilir (103).

Uygulanacak kesin tedavi enfeksiyona etken olan patojen mikroorganizmanin
tanimlanmastyla sekillenir. Kiiltiir sonucuyla kanitlanmis sepsis i¢in tedavi siiresi 10 giinken,
menenjit, osteomiyelit, septik artrit gibi farkli enfeksiyon odaklari varsa tedavi siiresi
uzatilabilir ve antibiyoterapi gozden gegirilerek degistirilebilir (3,11,104).

Kan kiiltiirlinde iireme olmayan ancak sistemik enfeksiyon bulgulari devam eden
yenidoganlar i¢in tedavi siiresi 5 — 10 giindiir (13).

Antibiyotik se¢imi basamak tedavisi ile belirlenmeli ve genis spektrumlu
antibiyotiklerin gereksinim halinde kullanilabilecegi 6ngoriilerek ileri basamak tedavi i¢in bu
secenekler bekletilmelidir (11,104).

Endotrakeal salgilardan, deriden ve mukozalardan kolonizasyonu gosterilen fakat klinik
olarak enfeksiyon bulgulari olmayan yenidoganlar i¢in antibiyotik baglanmamalidir (3,104).

Yenidoganin ge¢ baslangighh sepsisi i¢in kan kiiltiirlinde Koagiilaz Negatif
Staphylococcus iiremesi varsa Vankomisin ve teikoplanin ilk segenektir. Fakat bu
antibiyotiklerin yaygin kullanim1 hastane kaynakli vankomisin direngli enterokok ve ¢oklu ilag
direngli gram negatif enfeksiyonlara sebep olabilir (11).

Yenidoganin ge¢ sepsisi i¢in baglangic tedavisi olarak vankomisin ve gentamisin
kullanilirsa hem gram pozitif hem de gram negatif bakteriler hedeflenir. Geg baslangi¢li sepsis
icin ampirik tedaviye yanit yoksa ve yenidoganin genel durumu bozulmussa (hipotansiyon, akut
solunum yetmezligi, dissemine intravaskiiler koagiilasyon vb.) MRSA’dan siiphelenilmeli
alinan kiiltiir sonuglanincaya kadar vankomisin baslanmalidir (3,11,13).

3. ve 4. kusak sefalosporinler (sefotaksim, seftriakson, sefepim vb.) Listeria
enfeksiyonlarinda etkisizdirler; artmig antibiyotik direncine neden olmalarindan ve yenidogan
yogun bakim iinitelerinde sistemik invazif kandidiyazise yatkinlik olusturmalarindan dolay: da

tercih edilmezler (3,30,104).
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Sefalosporinler yalnizca, gonokokkal hastaliklarda (neonatal konjonktivit vb.); kiiltiirle
kanitlanmig gram negatif etkenli menenjitlerde ve bobrek yetmezligi nedeniyle aminoglikozit
kullanim1 kontraendike olan erken ve geg sepsis tedavisinde kullanilir (3,11,13,104).

Seftriaksonun kernikterus riskini arttirmasi, billirubin metabolizmasini bozmasi ve safra
¢amuru yapmasi nedeniyle yerine sefotaksim tercih edilir (3,11,33).

Gram negatif bakteri etkenli yenidoganin ge¢ sepsisi i¢inse piperasilin/ tazobaktam
tercih edilir. Ozellikle mortalitesi yiiksek olan Pseudomonas ve anaeroblara kars1 da etkilidir.
Ayrica klinik bulgular, laboratuvar testleri ve goriintileme yontemleri ile kanitlanmig
nekrotizan enterokolit i¢in de kullanilir (3,11,104).

Karbapenem smifi antibiyotikler (meropenem, imipenem vb.) oOzellikle genis

spektrumlu beta laktamaz iireten gram negatif etkenli enfeksiyonlar i¢in kullanilir (3,11).
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GEREC VE YONTEMLER

Bu c¢aligma Ocak 2016 — Subat 2017 tarihleri arasinda Tekirdag Namik Kemal
Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Cocuk Saghig ve Hastaliklar1 Anabilim
Dali Yenidogan Yogun Bakim Servisi’nde sepsis tanisi alan 105 yenidogan ve saglikli 75
yenidogan iizerinde yapildi.

Yenidogan sepsisli olgularin ve saglikli kontrol grubu olgularinin kayitlari retrospektif
olarak ¢ikarildi.

Calismamizin 2017/11/01/11 numarali Namik Kemal Universitesi Uygulama ve
Arastirma Hastanesi Etik Kurul onay karar1 ekte sunuldu.

Gebelik haftasina gore 38 dogum haftasinin iizerinde ve 42 dogum haftasinin altinda
olan, dogum haftasina gére uygun dogum agirligina (10. persentil ve 90. persentil egrileri
arasinda) sahip ve dogum agirlig1 2500 gramin {izerinde tartilan, klinik olarak yenidogan sepsisi
bulgulart ve semptomlarinin yaninda en 6nemlisi kan kiiltiiriinde tireme olan, laboratuvar
bulgularinda hematolojik ve biyokimyasal belirtegleri enfeksiyon lehine tespit edilen olgular
yenidogan sepsisi olarak kabul edilip ¢aligmaya dahil edildi.

38 dogum haftasinin altindaki preterm yenidoganlar ile 42 dogum haftas: iizerindeki
postterm yenidoganlar, dogum agirliklarina gore 10. persentil altinda olan dogumsal yasina
gore kiiciik ve 90. persentil lizerinde kalan dogumsal yasina gore biiyiik veya dogum agirhig
2500 gramin altinda olan yenidoganlar, eslik eden herhangi bir konjenital malformasyonu,
kardiyak anomalisi, metabolik hastaligi olan yenidoganlar, kan kiiltiirinde ve diger
kiiltiirlerinde tireme olmayan sadece klinik sepsis tanimlamasina uyan fizik muayene ve

laboratuvar bulgular1 ve semptomlar1 olan yenidoganlar ¢alisma kapsami disinda birakildi.
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Calismadaki kontrol grubu yenidogan sepsisi klinik bulgular1 ve semptomlar1 olmayan,
laboratuvar bulgularinda enfeksiyon belirtegleri negatif olan, dogum haftas1 ve cinsiyetleri
uyumlu, anne yaninda takip edilen 75 saglikli yenidogandan olusturuldu. Kontrol grubundaki
saglikli yenidoganlarin 40’1 kiz (% 53,3), 35’1 erkek (% 46,7); sepsis tanisi alan yenidoganlarin
47’s1 kiz (% 44,8), 58’1 erkekti (% 55,2).

Sepsis tanili yenidoganlarin yaglar1 38 — 41 gebelik haftasi arasinda, kontrol grubundaki
saglikli yenidoganlarin yaslari ise 38 — 40 gebelik haftas1 arasindaydi.

Ik 3 giin icerisinde klinik bulgular1 ve biyokimyasal belirtegleriyle enfeksiyon tespit
edilen yenidoganlar erken baslangi¢li yenidogan sepsisi, 3. giinden sonra enfeksiyon tespit
edilen hastalar ge¢ baslangicli yenidogan sepsisi olarak tanimlandi. Sepsis tanisi alan olgularin
68’ 1 (% 64,8) erken baslangi¢li yenidogan sepsisi, 37 si (% 35,2) gec baslangigli yenidogan
sepsisi olarak kabul edildi.

Kontrol grubundaki ve sepsis grubundaki biitiin yenidoganlar Freely EBSC-20 marka
ve modelli dijital bebek tart1 cihazi ile tartilip viicut agirliklar: belirlendi.

Yenidogan sepsisi risk faktorlerini g6z oniinde bulundurarak caligmaya dahil edilen
yenidogan erken ve ge¢ baslangigh sepsis olgularinin annelerinde dogumdan 6nceki son ii¢
ayda trogenital enfeksiyon, peripartum ates, erken membran riiptiirii varligt ve kag saat
stirdiigii; dogumun steril olmayan ve sanitasyonu iyi saglanamamis bir ortamda gerceklemis
olmasi; tibbi ge¢misinde Onceki dogumlarinda miad Oncesi erken dogumlarin varligr da
sorgulandi.

Yenidoganin erken ve ge¢ baslangigli sepsisi tanist alan olgulara ayrica pndmoni ve
menenjit enfeksiyonlarinin eslik edip etmedigi belirlendi.

Calismamizdaki olgular ayrica dogum sekillerine gore normal spontan vajinal dogum
ve sezaryen dogum olarak ikiye ayrilarak dogum sekli bir kriter olarak arastirildi.

Yenidogan fizik muayenesinde emmede giigsiizlik, aglamada zayiflik, yenidogan
reflekslerinin azalmasi veya kaybolmasi, letarji, hipotoni, irritabilite, apne, siyanoz, inlemeli
solunum, yardimei solunum kaslarinin kullanildigi anormal ¢ekilmeli solunum, tasipne,
tasikardi, kapiller dolum zamaninin uzamasi, kusma, ishal, abdominal gerginlik, abdominal
bolgede renk degisikligi, hipotermi, hipertermi, sarilik, konviilziyon, 6n fontanelde pulsasyon
veya On fontanelin kabariklig1 ile ¢okiikligii, cutis marmorata ve ciltte makiilopapiiler dokiintii
yenidogan sepsisini destekleyen gesitli sistemik bulgular ve semptomlar olarak not edildi.

Yenidogan sepsisi tanist alan hastalarin klinik bulgular menenjitle uyumlu olanlardan

lomber ponksiyon ile alinan beyin omurilik sivisinin mikroskobik direk baki incelemesinde
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postnatal yas1 7 giin ve altinda olan yenidoganlarda 3/ mm3

3>

’{in lizerinde, postnatal yas1 8 giiniin

tizerinde olan yenidoganlarda 2/mm®’ iin iizerinde l6kosit sayimi olanlar; biyokimyasal
laboratuvar incelemesinde postnatal yas1 7 giin ve altinda olan yenidoganlarin 78 mg/dL ve
postnatal yasi 8 giiniin {izerinde olan yenidoganlarin 57 mg/dL {izerinde BOS proteini olanlar;
postnatal yas1 7 giin ve altinda olan yenidoganlarin 50 mg/dL ve postnatal yasi1 8 gliniin {izerinde
olan yenidoganlarin 52 mg/dL normal degerleri olarak belirtilen BOS glukozunun es zamanl
bakilan kan glukozuna orani %50 nin altinda olanlar menenjit olarak kabul edildi (30).

Yenidogan menenjiti nedeniyle tedavi edilen hastalarin hi¢birinde yenidogan menenjiti
tanisinda altin standart yontem olan BOS kiiltiiriinde iireme saptanmadi.

Sepsisli olgularin hasta dosyalarindan ulagilan klinik kayitlarinda dispne, solunum
yetmezligi gibi semptomlara eslik eden yardimci solunum kaslarinin kullanimi ve her iki
akcigerin esit havalanmamasi; bilateral veya unilateral ral ve ronkiis oskiiltasyonlariyla birlikte
radyolojik olarak tek yonlii akciger grafilerinde pnomonik infiltrasyon, konsolidasyon tespit
edilen hastalar pndmoni olarak degerlendirildi.

Yenidoganin pndmonisi tanisi konusunda uzlasma olmasa da kan kiiltiiriinde pndmoni
etkenlerinin gosterilmesi; radyolojik akciger goriintiilemelerinde diizensiz, asimetrik, lokalize
infiltrasyonlarin goriilmesi; CRP, 16kosit sayilarindaki anormallik, trombositopeni gibi
destekleyici hematolojik ve biyokimyasal belirteclerin bulunmast; 6zellikle plevral efiizyonun
tespit edilmesi bunun yani sira ampiyem, pndmotosel gibi tanimlayici bulgularin varligi; eger
yenidogan mekanik ventilasyon ile takip edilecekse endotrakeal entiibasyonun erken
doneminde alinan trakeal aspirat numunelerinin kiiltiir pozitifligi ile pndmoni tanisi ve ayirict
tanist yapildi (75,105).

Yenidogan sepsisli ve saglikli kontrol grubundaki olgulardan 2-3 cc vendz kan K2E
EDTA (Etilen Diamin Tetra Asetik Asit) iceren hemogram tiipline alindi. Hemoglobin,
hematokrit, trombosit, 16kosit, ndtrofil, lenfosit, MPV ve diger hemogram belirteclerinin tespiti
icin HORIBA Medical Pentra Dx Nexus (210 PNX 0120 seri numarali) ve ABX Pentra Dc 120
(202 PDX 1278 seri numaral1) otomatik kan belirte¢lerinin sayimi cihazlar1 kullanildi.

Total 16kosit sayisinin normal araliginin tist degeri ve bu deger tizerinde 16kositoz ile
yenidoganin sepsisi i¢in anlamli kabul edilen degerler postnatal 0 — 3 giinliik yenidogan i¢in 35
000/uL, postnatal 4 — 9 giinliik yenidogan i¢in 21 000/uL, postnatal 10 — 14 giinliik yenidogan
icin 20 000/uL, postnatal 15 — 30 giinliik yenidogan i¢in 19 500/uL iizeridir. Total 16kosit
sayisinin normal araliginin alt degeri ve bu deger altinda 16kopeni ile yenidoganin sepsisi

destekleyici degerler postnatal 0 — 3 giinliik yenidogan i¢in 9 000/uL, postnatal 4 — 9 giinliik
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yenidogan i¢in 5 000/uL, postnatal 10 — 14 giinliik yenidogan i¢in 5 000/uL, postnatal 15 — 30
giinliik yenidogan i¢in 5 000/uL altidir (106).

Trombosit sayisinin yenidoganin sepsisi i¢in anlamli olarak degerlendirildigi
trombositopeni sinir1 tiim yaslar i¢in 150000/uL alt1 olarak kabul edildi (106).

Sepsis tanili yenidogan olgularinda akut faz reaktani olarak CRP igin 2-3 cc vendz kan
CAT (Serum Sep Clot Activator) kuru biyokimya tiipiine alindi. Alinan numunelerden ROCHE
cobas 8000 (1944-07 seri numaral1) cihazinda uygun kitler kullanilarak immunotiirbidimetrik
yontemle otomatik olarak CRP diizeyleri belirlendi.

Hemogram ve CRP diizeyleri sepsis kabul edilen yenidoganlardan antibiyotik tedavisi
baslamadan 1. giinde ve tedaviye cevabin degerlendirildigi 3. giinde alindi. Kontrol grubu
saglikli yenidoganlarin da 1.glin ve 3. giin hemogram ve CRP degerlerine bakildi. CRP nin
yenidoganlar sepsisi igin anlamli kabul edilen {ist degeri 9 mg/L ve iistii olarak belirlendi (107).

Calismamizda sepsis klinigine sahip ve diger yardimci laboratuvar bulgularinin
enfeksiyonu destekledigi olgularin erken baslangicli ve ge¢ baslangi¢h sepsisli yenidogan
olarak tanimlananlarm kan kiltiirii sonuglarinda iireme olmustur. Kan kiiltiirii i¢in hastanemiz
yenidogan yogun bakim iinitesine yatirilan yenidoganlardan sterilizasyona dikkat edilerek
uygun sartlarda antibiyoterapi baglanmadan ven6z yoldan numuneler alinmistir. Venoz yoldan
alinan 1 —2 mL kan 6rnekleri BD BACTEC Peds Plus kiiltiir vasatlarini igeren siselere konuldu.
Kiiltiir vasatlart B — D marka BACTEC FX 200 modelli (FT 8273 seri numarali) hemokiiltiir
cihazinda 7 giin boyunca bekletildi. Bu siire zarfinca iireme oldugu tespit edilen numunelere
gram boyamasi da uygulanarak tam identifikasyonu yapildi.

Erken membran riiptiirii tanisiyla takip edilen gebelerin dogum eylemi gergeklesene
kadar gecen siire zarfinca membran riiptiirii saat olarak belirtildi.

Calismada elde edilen bulgularinin degerlendirilmesi ve istatistiksel verilerinin analizi
IBM SPSS Statistics v.20 (New York, USA) yazilimi kullanilarak yapildi. Caligma verilerinin
degerlendirilmesinde tanimlayic1 istatistiksel yOntemlerden ortalama hesabi, standart
sapmalarin belirlenmesi ile birlikte ikili gruplarin karsilastirilmasinda t testi ve nitel verilerin
karsilagtirillmasinda ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar anlamlilik p<0.05 diizeyinde ve ileri

derecede istatistiksel olarak anlamlilik p<0.01 seviyesinde degerlendirildi.
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BULGULAR

Calisma Ocak 2016 — Subat 2017 tarihleri arasinda sepsis tanisi alan 105 yenidogan ve
75 saglikli yenidogan bebegin geriye doniik tibbi dosya kayitlart incelenerek demografik

verileri ve laboratuvar bulgularina ulasilarak calisma planlandi.

Calismadaki tiim olgularin 87’ si kiz (% 48,3) ve 93’ i erkek (% 51,7) cinsiyetinden

olusmaktadir.

Calismaya dahil edilen yenidogan sepsisi olgularinin 68’ 1 (%64,8) erken baslangich

sepsis, 37’ si (%35,2) ise gec baslangicl sepsis tanisi almis ve tedavisi yapilmastir.

Erken baslangi¢l yenidogan sepsisi olgularinin 36° s1(%52,9) kiz, 32 si (%47,1) erkek

cinsiyetindedir.

Geg baglangi¢h yenidogan sepsisi olgularinin 1171 (%29,7) kiz ve 26’ s1 (%70,3) erkek

cinsiyetindedir.

Calismanin kontrol grubunda yer alan saglikli yenidoganlarin 40’ 1 (%53,3) kiz ve 35’1
(%46,7) erkek cinsiyetindedir.

Sepsisli olgularin erken baglangigli ve gec baslangigh sepsis tanimlamalariyla ikiye
ayrilarak saglikli kontrol grubuna gére demografik 6zelliklerinin karsilastirilmasi Tablo 1° de

goriilmektedir.

Tablo 1’ de de goriildiigl gibi erken baslangigch ve ge¢ baslangicli sepsis olgularinin ve
kontrol grubundaki saglikli olgularin cinsiyetlerine gore kiyasinda istatistiksel olarak anlamli

bir ayrim s6z konusu degildir (p=0.29).
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Sepsisli olgularin ve saglikli yenidoganlarin dogum haftalar karsilastirildigindaysa
istatistiksel olarak anlamli bir sonug elde edilememistir (p=0.17).

Kontrol grubundaki saglikli yenidoganlar ve yenidoganin erken baslangichh ve gec
baslangicli sepsisli olgularinin dogum agirliklari incelendigindeyse istatistiksel olarak anlaml
bir degerlendirme yoktur (p=0.48).

Demografik veriler dogrultusunda degerlendirmeye alinan son kriter kontrol
grubundaki saglikli olgularin ve sepsisli olgularin dogum seklidir. Buna gore olgularin dogum

sekli dagilimlarinda da istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunamamaktadir (p=0.63).

Tablo 1: Demografik verilere gore gruplarin karsilastirilmasi

Erken sepsis Geg sepsis Kontrol
(n=68) (n=37) (n=75)
Cinsiyet (%) %47 E %70 E %47 E 0.29
%53 K %30 K %53 K
Dogum Haftasi 38.1+4.4 38.7£5.1 38.3+3.9 0.17
(Mean+SD)
Dogum Agirligi (gram) 3130+£1087 325041030 3180+1140 0.48
(Mean+SD)
Dogum Sekli (C/S)* %56 %51 %53 0.63
(%)

*c/s: sezaryen dogum

**p < 0.05

Calismamiz kapsamina almman erken ve gec¢ baslangicli sepsis tanili yenidogan

olgularinin tamaminda kan kiiltiirlinde iireme saptanmustir.
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Sekil 1’de sepsisli olgulardan alinan kan kiiltiirii numunelerinin sonuglarina gore sepsise
neden olan etkenlerin etiyolojik dagilimi gosterilmistir. Buna gore en sik izole edilen ve
yenidogan sepsisine sebep olan etken Escherichia coli % 29 ile ilk siradadir.

Ikinci sirada ayni oranda tespit edilen Klebsiella % 17 ve Koagiilaz Negatif
Staphylococcus % 17 yer alir.

Kiiltiir sonuglarmma gore iiclincli sirada da aynmi oranda pozitif iireme gosteren
Acinetobacter % 12 ve Metisilin direngli Staphylococcus aureus % 12 yer alir.

Bunlar1 takiben % 8 oranla Pseudomonas aeruginosa ve % 5 ile kandida tiirleri
enfeksiyon etkenleri arasinda kiiltiirlerde iireme gostermistir.

Ancak calismada kapsaminda degerlendirilen ge¢ baslangicli sepsis olgularinin

higbirinin BOS kiiltiiriinde etken tiretilememistir.

Pozitif kultiir enfeksiyon etkenleri

Acinetobacter

%12 Kandlda
%5

Pseudomonas
%8

MRSA
%12

Koaglilaz
Negatif
Staphylococcus

%17

Sekil 1: Yenidogan sepsisi olgularinda kan kiiltiiriinden izole edilen etkenlerin dagilimi

Tablo 2’de sepsisli olgular erken ve gec sepsis olarak sepsisin baslangi¢ siiresine gore
ikiye ayrilip tanimlanmis ve saglikli kontrol grubundaki olgularla yatisin 1. giinii hematolojik
laboratuvar degerlerine ve CRP degerlerine gore kiyaslanmistir.

Yenidogan erken baslangi¢li sepsisi tanisini alan olgularin 1. giin 16kosit sayisi
20.4+6.21hiicre/ul., immatiir ve total notrofil orani 0.48+0.18hiicre/ul, trombositleri

182.3+93.1hiicre/uL ve CRP degeri 47.5+12.9mg/L olarak degerlendirilmistir.
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Olgularin ge¢ baslangicli sepsis grubuna girenlerin 1. giin 16kosit sayisi
13.7+7.02hiicre/ul, immatir ve total notrofil orani 0.56+0.13hiicre/ul, trombositleri
217.8+89.4hiicre/ul ve CRP degeri 68.1+£15.8mg/L olarak tespit edilmistir.

Saglikli kontrol grubundaki yenidoganlarin 1. giin I6kosit sayis1 10.4+4.1hiicre/ul,
immatiir ve total notrofil oran1 0.02+0.01hiicre/uL, trombositleri 387.0+65.1hiicre/ulL ve CRP
degeri 4.09+£1.08mg/L olarak belirlenmistir.

Sepsisli olgularin kontrol grubuna gore karsilastirilan 1. giin 16kosit sayis1 (p=0.001),
immatiir ve total notrofil sayist oran1 (p=0.001), trombositleri (p=0.001) ve CRP degerleri
(p=0.001) arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir fark saptanmistir (p<<0.01).

Erken ve ge¢ baslangighi yenidogan sepsisi olgularinin 1. giin mutlak noétrofil sayist
strastyla 9.1£5.27hiicre/ul. ve 10.943.18hiicre/ulL belirlenmisken 1. giin ortalama trombosit
hacmi sirasiyla 10.44+0.77fL ve 10.9+£0.71fL olarak degerlendirildi.

Kontrol grubundaki saglikli bebeklerin 1. giin mutlak nétrofil sayis1 5.3441.89hiicre/ulL
1. giin ortalama trombosit hacmi 9.16+0.68fL olarak degerlendirilmistir.

Sepsis tanili yenidogan olgularinin saglikli kontrol grubundaki yenidoganlara gore
degerlendirilen 1. giin mutlak noétrofil sayis1 (p=003) ve MPV (p=0.02) istatistiksel olarak
anlamli kabul edilecek bir fark gostermistir (p<0.05).

Calismamizda 1. giin hematolojik degerler icerisinde hemoglobin, erken baslangicl
sepsis olgularinda 11.4+2.14g/dL, ge¢ baslangigl sepsis olgularinda 10.9+3.01g/dL ve saglikli
kontrol grubundaki yenidoganlarda 10.9+3.01g/dL diizeyleri karsilagtirildiginda istatistiksel

olarak anlamli bir fark géstermemistir (p=0.08).
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Tablo 2: Yatisin 1. giinii laboratuvar sonuglarinin degerlendirilmesi

Erken sepsis  Geg sepsis Kontrol

(MeanSD) (MeanSD) (Mean%SD)

WBC* (hiicre/ul) ~ 20.4+6.21 13.7+7.02 10.4+4.1 0.001
Hb* (g/dL) 11.4+2.14 10.9+3.01 10.9+3.01 0.08
ANC* (hiicre/uL) 9.145.27 10.9+3.18 5.34+1.89 0.03
1/T* orant (hiicre/uL) 0.48+0.18 0.56+0.13 0.02+0.01 0.001
PIt* (hiicre/uL) 182.3493.1 217.8+89.4 387.0+65.1 0.001
MPV* (fL) 10.4+0.77 10.9+0.71 9.16+0.68 0.02
CRP* (mg/L) 47.5£12.9 68.1+15.8 4.09+1.08 0.001

*WBC: Beyaz kan hiicresi; 16kosit, Hb: Hemoglobin, ANC: Mutlak nétrofil sayis1, I/T: Immatiir / total ndtrofil
orani, Plt: Trombositler, MPV: Ortalama trombosit hacmi, CRP: C-Reaktif Protein.
**p<0.05

Tablo 3’de yenidogan erken ve ge¢ sepsisi ile takip edilen olgularin herhangi bir
enfeksiyonu bulunmayan ve saglikli yenidoganlardan olusturulan kontrol grubuyla hastanedeki
yatiglarinin 5. giiniindeki hematolojik laboratuvar bulgularinin ve enfekSiyon tanisinda ve
tedaviye cevabin takibinde en sik basvurulan biyokimyasal belirteclerden olan CRP
degerlerinin karsilastirilmasi verilmistir.

Hem erken sepsis hem de geg sepsisli olgularin kontrol grubuna kiyasla degerlendirilen
5. glin hematolojik laboratuvar bulgularindan I6kositlerin mutlak sayilar1 sirasiyla
14.1£4.03hiicre/ul.  ve 13.543.78hiicre/ul  (p=0.12), hemoglobin degerleri sirasiyla
10.7+£2.56g/dL ve 10.1+2.81g/dL (p=0.09), mutlak notrofil sayilari sirasiyla 4.34+2.11hiicre/ul.
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ve 4.7+2.83hiicre/ul (p=0.23) olarak degerlendirilmis ve istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamastir (p>0.05).

Calisma grubundaki erken baslangicli ve ge¢ baslangigh sepsis olgularinin 5. giin CRP
degerleri sirasiyla 5.63+1.04mg/L ve 6.22+1.51mg/L, kontrol grubunda yer alan saglikli
yenidoganlarin 5. giin CRP degerleri 5.75+1.01mg/L olarak tespit edilmistir.

Sepsisli yenidoganlarin ve saglikli kontrol grubundaki yenidoganlarin 5. giin CRP
degerleri kiyaslandiginda da calismamizin sonuglarina gore istatistiksel olarak anlamli
yorumlanabilecek bir sonuca varilamamistir (p=0.18).

Bircok klinikte ve yenidogan yogun bakim {initelerinde yenidogan sepsisi tanisinda
diger biyokimyasal belirtecler ile kullanildiginda yol gosterici olan immatiir ndtrofil sayilariin
total nétrofil sayilarina oraninin ¢alismamizdaki erken baslangicli sepsis, ge¢ baslangicli sepsis
ve saglikli kontrol grubundaki 5. giin karsilagtirmasinda istatistiksel olarak anlamli bir deger
bulunmamustir (p=0.87).

Bu sonugla birlikte immatiir nétrofil sayisinin total nétrofil sayisina oraninin sepsisli
hastalarin antibiyoterapiye cevabimnin takibinde Onemli bir belirte¢ oldugu seklinde
yorumlanmustir.

Son olarak yenidogan erken ve ge¢ sepsis gruplariyla enfekte olmayan saglikli
yenidogan kontrol grubu arasinda kiyas edilen 5. giin trombosit degerleri sirasiyla
287.3+£78.5hiicre/ul, 324.84+84.2hiicre/uL, 312.6+98.1hiicre/uL ve MPV degerleri de sirastyla
8.6+0.45fL, 9.24+0.74fL, 8.95+0.61fL olarak belirlenmis ve aralarinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark oldugu kabul edilmemistir (p=0.08).
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Tablo 3: Yatisin 5. giinii laboratuvar sonuglarinin degerlendirilmesi

Erken sepsis  Geg sepsis Kontrol

(Mean=SD) (Mean+SD) (Mean=SD)
WBC* (hiicre/uL) 14.1+4.03 13.5+£3.78 12.49+3.27 0,12
Hb* (g/dL) 10.7+2.56 10.1+2.81 10.9+2.72 0.09
ANC* (hiicre/uL) 43+2.11 4.7+2.83 4.43+1.51 0.23
[/T* orani (hiicre/uL) 0.09+0.02 0.07+0.01 0.02+0.01 0.87
Plt* (hiicre/ul) 287.3£78.5 324.8+84.2 312.6+98.1 0.07
MPV* (fL) 8.6+0.45 9.24+0.74 8.95+0.61 0.08
CRP* (mg/L) 5.63+1.04 6.22+1.51 5.75+1.01 0.18

*WBC: Beyaz kan hiicresi; 16kosit, Hb: Hemoglobin, ANC: Mutlak nétrofil sayis1, I/T: Immatiir / total nétrofil

orani, Plt: Trombositler, MPV: Ortalama trombosit hacmi, CRP: C-Reaktif Protein.

**p<0.05

Sekil 2” de ¢alismamizin ana konusunu olusturan hematolojik laboratuvar belirtecimiz
MPV’ nin ise 1. giin erken baglangi¢h sepsis olgularinda 10.4+0.77 fL, gec sepsisli olgularda
10.9+0.71 fL ve kontrol grubunda ise 9.16+0.68 fL diizeylerinde oldugu gosterilmis ve
istatistiksel olarak fark anlamli saptanmigtir (p=0.02).
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Sekil 2: Erken ve geg sepsis olgulari ile kontrol grubunun MPV degerlerinin karsilastiriimasi

Tablo 4’ te erken ve ge¢ sepsis olgulari ile kontrol grubu saglikli olgular arasindaki
hematolojik belirte¢lerden MPV degeri ve MPV degerinin diger hematolojik belirtecler ile
yenidogan olgularinin dogum haftast ve dogum agirligi gibi demografik ozelliklerinin
iliskisinin karsilagtirilmasi sunulmustur.

Buna gore olgularin dogum agirliklarinin (p=0.081) ve dogum haftalarinin (p=0.063)
MPYV degerine etkisi istatistiksel olarak anlamli bir fark géstermemistir (p>0.05)

Ancak birinci giin bakilan total 16kosit sayist ve trombosit sayisi ile birinci giin bakilan
MPV belirtecinin diizeyleri arasinda pozitif korelasyon tespit edilmis olup birinci giin bakilan
total 16kosit (p=0.033) ve trombosit degerlerinin (p=0.014) birinci giin MPV {izerine etkisi
istatistiksel olarak anlamli diizeydedir (p<0.05).

Birinci giinde bakilan CRP degeri ile birinci giin bakilan MPV diizeyleri arasinda da
pozitif korelasyon gosterilmis olup birinci giinkii CRP degerinin, birinci giinkii MPV diizeyine

etkisi ise istatistiksel olarak anlamli yiiksek olarak saptanmistir (p=0.001).
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Tablo 4: MPV ve etkili faktorler korelasyon analizi
MPV*

R P** value
Dogum haftasi (hafta) +0.387 0.063
Dogum kilosu (gram) +0.714 0.081
WBC*(hiicre/uL) +0.419 0.033
PIt* (hiicre/uL) +0.239 0.014
CRP* (mg/L) +0.519 0.001

*WBC: Beyaz kan hiicresi; 16kosit, Plt: Trombositler, MPV: Ortalama trombosit hacmi, CRP: C-reaktif protein.
**p<0.05

Bu veriler dogrultusunda yenidogan sepsisli olgularin CRP degerleri ne kadar yiiksekse
es zamanli bakilan MPV degerlerinin de artmis oldugu tespit edilmistir. Bu istatistiksel olarak
anlamli bulunan sonug¢ ¢alismamizi lizerine temellendirdigimiz hipotezimizi destekler.

Yenidoganin erken baslangi¢li ve gec baslangicli sepsisinin tanisal siirecine yardimci
diger hematolojik ve biyokimyasal belirtegler gibi MPV diizeyinden de akut faz reaktani olarak

yararlanilmasinin yanlis olmayacagi yoniinde bir bulgudur.
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TARTISMA

Yenidoganin erken ve ge¢ baslangigh sepsisi gelismis, gelismekte olan ve geri kalmis
tilkelerin tamaminda yenidogan oliimlerinin kaynagi en énemli sorundur. Yenidogan yogun
bakim {initelerinde hospitalize edilerek takip edilen hastalarin dogru tanilarla etkin tedavi

planlamalarinin yapilmasi yenidogan mortalitesini ve morbiditesini azaltacaktir.

Yenidogan sepsisin tedavi seceneklerinin cesitliligi ve Ozellikle sepsis tanisinda
yardimci olan birgok laboratuvar ve goriintiileme teknikleri giincel olarak gelistirilse de ideal
amac¢ yenidogan mortalitesini en diisiik seviyeye indirmek ve sagkalimlari optimal diizeyde

tutmaktir.

Yenidogan sepsisinin tani ve tedavi siirecinde en dnemli yontem hasta yenidogandan
alinan uygun kiiltiir (kan kiiltiirti, idrar kiiltiirti, BOS kiiltiirii vb.) numunelerinin sonuglarina
gore belirlenecek spesifik antibiyoterapiden once ampirik olarak en dogru antimikrobiyal
tedavinin baslanmasidir. Ancak alinan kiiltiirlerin sonucu en erken 48 — 72 saat icerisinde
cikmaktadir ve yenidogan sepsisi etiyolojisinde yer alan etken patojen mikroorganizmalarin bir
kism1 fulminan ve dissemine enfeksiyonlar ile bakteriyemi, septisemi gibi mortalitesi yiiksek
durumlar ile ciddi ve hizli seyreder. Ampirik tedavinin baslangicindan kiiltiirlerin sonuglarina
gore sekillenecek kesin tedavilere gecilmesine kadar gecgen siirede yenidoganin morbiditesi ve
mortalitesi agisindan zamanla yarisilmaktadir. Ayrica uygulanan ampirik tedavinin etkinligi,
bu tedavinin direngli suslarin gelisimine katkisi, yenidoganlarin yenidogan yogun bakim
tinitelerinde takibinin ekonomik agirligi, yenidoganlarin hastanede yatis siirelerinin uzunlugu

ve uygulanan girisimsel islemlerin ve antimikrobiyal ilaglarin baska ciddi enfeksiyonlara
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(Kandidiyazis gibi) yatkinlik yapmasiyla komplike, ¢ok yonlii, problematik bir siire¢

yonetilmeye calisilmaktadir.

Tanisal siiregte kiiltiirlerin her yenidoganda olumlu yonlendirme yapacak sekilde
sonu¢lanmamasi (kontaminasyon, yanlis negatiflik gibi) ve gec¢ neticelenmesi nedeniyle
yardimci tanisal laboratuvar testlerden; CRP, prokalsitonin, tam kan saymmi gibi gesitli
hematolojik ve biyokimyasal belirteclerden yararlanilmaktadir. Yenidoganin erken ve geg
baslangicli sepsislerinin tani ve tedavi planlamalarina ve mevcut etkinligi, yiiksek sensitivitesi
ve spesifitesi kanitlanmig laboratuvar testlerine ekleyebilecegimiz hematolojik belirteclerden
trombositlerin ve MPV’nin tanisal degerlerini arastirmak ve katki saglamak amaciyla bu

calisma yapilmistir.

Yenidoganin ilk 3 giiniinde ve ilk haftaya kadar olan siirede ortaya ¢ikan klinik bulgu
ve semptomlarla birlikte laboratuvar ve diger tanisal yontemlerle desteklenen sepsis
yenidoganin erken baslangicl sepsisi olarak tanimlanirken, ilk haftadan dogum sonrasi ilk aya
kadar olan siiredeki sepsis ge¢ baslangicli sepsis olarak degerlendirilir. Bu ayrim yenidoganin
mortalitesi ve morbiditesini etkileyen komplikasyonlar da dahil olmak {iizere etken patojen
mikroorganizmalarin goriilme siklig1, ampirik ve kesin tedavi tercihlerinin ve basamaklarinin

planlanmasi asisindan 6nemlidir.

Yenidogan erken ve ge¢ sepsisinde erkek yenidoganlarin insidansinin kiz
yenidoganlarla karsilastirildiginda daha yiiksek oldugu ¢alismalar (108) mevcut iken, aksine
sepsis insidansi agisindan kiz ve erkek cinsiyetin anlamli olmadigi ¢alismalar da vardir (109).
Caligmamizda erken sepsis olgularmin %631 erkek, %37si kiz ve ge¢ sepsis olgularinin ise
%61°1 erkek, %39’u kiz olarak goriilmemektedir. Ancak istatistiksel olarak anlamlhi

degerlendirilebilecek bir fark yaratmamaistir.

Calismaya dahil edilen yenidoganlarin erken baslangicli sepsis grubu i¢in ortalama
dogum haftas1 38.1+4.4 dogum haftasi ve ge¢ baslangicl sepsis i¢in 38.7+5.1 dogum haftasi
olarak belirlenmistir. Erken sepsis grubu i¢in ortalama dogum agirlig1 3130+1087 gram ve ge¢
sepsis grubu i¢in 32501030 gramdir. Sezaryen dogum sekli erken sepsis olgularinda %56 ve
gec sepsis olgularinda %51 olarak tespit edilmistir (Tablo 1). Calismamizda bu demografik
veriler istatistiksel olarak anlamli bir fark yaratacak sekilde degerlendirilmemis olmasina
ragmen cesitli literatiirlerde ozellikle diisik dogum agirlikli yenidoganlar ve pretermler
sirastyla normal dogum agirlikli yenidoganlara ve term bebeklere gore sepsise yatkinlik

acisindan belirleyici kabul edilmistir (110, 111).
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Yenidogan sepsisinin etiyolojisinde yer alan etken patojen mikroorganizmalar iilkelerin
gelismislik diizeyine, cografi bolgelerin farkliligina ve hatta ayni cografi bolgelerin farkli
zamansal kesitlerine gore cesitlilik gostermektedir. Gelismis Batili lilkelerde yenidoganin erken
sepsisinde en sik izole edilen bakteriler GBS’dir. GBS’leri takiben ikinci sirada E. Coli yer
alirken, takiben en sik goriilen bakteriler diger gram negatif basiller, s. aureus, Koagiilaz

Negatif Staphylococcus ve Listeria monocytogenestir (112).

Gelismis iilkelerdeki yenidoganin geg¢ baglangicli sepsisi i¢in kiiltiirle kanitlanmis en sik
goriilen etken olarak ilk sirada Koagiilaz Negatif Staphylococcus yer alirken bunu E. Coli,
Klebsiella, MRSA, kandida ve pseudomonas aureginosa takip eder (112).

Bizim calismamizda kiiltiir ile kanitlanmis olarak izole edilen en sik sepsis etkeni E.
Colidir. ikinci sirada Koagiilaz Negatif Staphylococcus ve Klebsiella yer alirken, bunlar
MRSA, Acinetobacter, kandida ve Pseudomonas aureginosa takip eder (Sekil 1).
Caligmamizdaki sonuclara gore tilkemizdeki sepsis etkeni patojenlerin goriilme siklig1 gelismis

iilkelerdekinin aksine daha c¢ok gelismekte olan iilkelerdekine benzerlik gostermektedir

(113,114).

Yenidogan erken ve ge¢ sepsisi tanisinda yardimci laboratuvar testlerinden total 16kosit
sayisinin tanisal agidan degerli oldugunu gosteren calisma sayisi azdir. Daha ¢cok miikerrer total

16kosit sayisinin tanisal agidan anlamli oldugunu gésteren yayimlar mevcuttur (80).

Bizim g¢alismamizda 1. giin total 1okosit sayisi istatistiksel olarak ileri derecede
anlamliyken (p=0.001), 5. giin bakilan total 16kosit sayisi istatistiksel olarak fark yaratacak
kadar anlaml1 (p=0,12) kabul edilmemistir (Tablo1 ve Tablo2).

Calismamizdaki sepsis tanisina yardimci olan testlerden 1. giin bakilan immatiir
nétrofillerin total nétrofillere (I/T) oram1 ve CRP istatistiksel olarak ileri derecede anlamli
(p=0,001) olarak kabul edilirken mutlak nétrofil sayis1 (ANC) da onceki iki teste gore daha az
giivenilir olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli fark gostermistir (p=0,03). Calismamizda
gosterilen I/T orani, ANC ve CRP’nin yenidogan sepsisi tanisi igin degeri literatiirdeki

calismalarla uyumludur (80,108,144).

Yenidogan erken ve ge¢ sepsisinde kiiltlir sonucu en degerli tanisal parametreyken
trombosit sayist tanisal siiregte tek basina degerli degildir. Yenidogan sepsisinin spesifik
olmayan ve ge¢ ortaya cikan laboratuvar bulgularindandir. Trombosit sayisi yenidogan

sepsisini diger tanisal Ol¢iitlerle birlikte destekler. Calismamizdaki hem erken sepsis hem de
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gec sepsis olgularimin 1. giin trombosit sayilar1 degerlendirildiginde istatistiksel olarak ileri
derecede anlamli (p=0,01) bulunmustur (Tablo 1). Bu sonugla birlikte yenidoganin erken ve
gec sepsisi tanisinda trombosit sayist diger hematolojik testlerle birlikte degerli bir yol gosterici
olarak kabul edilmistir. Literatiirdeki bircok calisma bizim c¢alismamizda gosterdigimiz
trombosit sayisinin yenidogan sepsisi tanisinda degerli bir belirteg oldugu sonucunu

desteklemektedir (111,113, 115,116).

MPV parametresi 1970’1i yillardan beri hematolojik testlerde kullanilan ve bilinen bir
olgiittiir (117).

MPV trombosit boyutlarint 6lgen ve trombosit etkinligini gosteren basit ve diisiik
maliyetli bir testtir. Trombosit morfolojisinin hassas bir gostergesidir. Enflamasyon siirecinde
akut trombosit kayiplarina MPV’de degisiklikler gézlenir. Akut trombosit kayiplar1 sonucu
dolagima yeni iiretilen trombositler aktarilir. Yeni trombositler yiiksek MPV degerlerine sebep

olur. Bu nedenle artmig MPV trombosit liretimi ve reaktivasyonu i¢in 6nemli bir isarettir (118).

MPV’deki artig kemik iliginden trombosit yapiminin artigini isaret ederken buna karsilik
organizmanin bagka bir yerinde ciddi trombosit yikimi ve tiiketimi oldugunu belirtir.
Trombositlerin hacminin artis1 onlarin daha aktif, asir1 duyarli olmalarin1 ve agregasyon

stirecinde hizli tepki vermelerini saglar (119).

Artmig MPV degerleri ciddi invazif bir enfeksiyonun gelisimini ya da antimikrobiyal

tedaviye yanitsiz bir enfeksiyonun varligini da gosterebilir (120).

Yiiksek MPV seviyeleri destriiktif trombositopenide, diisik MPV seviyeleri ise
hipoproliferatif trombositopeni, immiin trombositopenik purpura gibi klinik durumlarda

gozlenir (121).
Trombositlerin anizositozunda da MPV degeri yiikselir (122).

MPV’nin miyokart enfarktiisii, iskemik inme, mezenterik iskemi, derin ven trombozu,
dekompanse kalp yetmezligi ve sepsis gibi hastaliklarin prognostik degeri agisindan birgok
aragtirmanmn konusu olmustur. Ozellikle pediatrik hastalarda MPV, solunumsal distres
sendrom; nekrotizan enterokolit; bronkopulmoner displazi; intraventrikiiler kanama; patent
duktus arteriyozus; pulmoner hipertansiyon, hipotiroidizm ve yenidogan sepsisi ile
iligskilendirilmistir (119,123,124,125,126,127).
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Calismamizda yenidoganin yenidogan yogun bakim iinitelerine yatiginin ilk giiniinde
bakilan MPV degerleri erken baglangicli sepsis tanisi alan yenidoganlar i¢in 10.4+0.77 fL ve
gec baslangicli sepsis tanili yenidoganlar i¢in ise 10.94+0.71 fL olarak belirlenmis olup sepsisin

tanisal degeri i¢in anlamli (p=0,02) bulunmustur (Tablo 1).

CRP’nin MPV ile birlikte kullanildig1 olgularda MPV’nin yenidogan sepsisi i¢in tanisal

degeri artarak ileri derecede anlamli (p=0,001) bulunmustur.

Bizim ¢alismamizla uyumlu; diger hematolojik veya biyokimyasal parametrelerin ve
calismaya dahil ettikleri sepsisli gruplarin farkli 6zelliklerinin de degerlendirildigi birgcok

literatlr vardir.

Hanaganahalli ve ark.larinin yapmis oldugu ¢alismada MPV nin normal deger araligi
7,4 — 10,4 fL olarak belirlenmistir. Calismaya 71’1 saglikli kontrol grubu, 64’i kiiltiir ile
kanitlanmis sepsisli ve 75’1 kiiltiir negatif klinik sepsisli yenidogan olmak iizere 210 olgu dahil
edilmistir. MPV’nin cut-off degeri kiiltiir ile kanitlanmig olgularda 9,5 fL ve {istii olarak
belirlenmis ve sepsis tanisinda anlamli olarak kabul edilmistir. MPV nin sensitivitesi %85 ve

spesifitesi %56 olarak belirtilmistir (119).

Shalaby ve ark.larinin yapmis oldugu calismada MPV’nin cut-off degeri yenidogan
sepsisinde 10,2 fL, sensitivitesi % 71, spesifitesi % 63, pozitif prediktif degeri % 74, negatif
prediktif degeri % 59 ve tanisal dogrulugu % 68 olarak belirlenmistir. Shalaby ve ark.larinin
vaka-kontrol ¢alismast 40’1 saglikli kontrol grubu, 18’i CRP pozitif ve kiiltiir ile kanitlanmig
sepsis grubu ve 22’si kiiltiir negatif klinik sepsisli grup olmak iizere 80 yenidogan {izerinde
yapilmistir. MPV, total 16kosit sayis1 ve CRP ile istatistiksel olarak anlamli pozitif bagint;
dogum agirligi, dogum haftas1 ve trombosit sayisiyla ise istatistiksel olarak anlamli negatif

bagint1 gostermistir (128).

Aydm ve ark.larinin 64’1 klinik sepsis, 82’s1 yiiksek CRP’li ve kiiltiirle kanitlanmig
sepsis ve 142’si yenidoZan sepsisi olmayan olgular iizerinde yapmis oldugu caligmada
MPV’nin yenidogan sepsisi i¢in tanisal cut-off degeri 10,4 fL, sensitivitesi %54 ve spesifitesi
%82 olarak bulunmustur. Ancak CRP ile birlikte kombine edilen MPV’nin yenidogan sepsisi

i¢in tanisal sensitivitesi %89 ve spesifitesi %79 olarak gosterilmistir (129).

Oncel ve ark.larinin yenidogan sepsisinde MPV yiiksekligini ilk kez bir ¢alisma olarak
sunduklar1 arastirmalarinda 35°1 kiiltiir pozitifligi ile kanitlanmis sepsis, 65’1 klinik sepsis ve

50’si saglikli kontrol grubu olan 150 yenidogan mevcuttur. Oncel ve ark.larmin ¢alismasinda
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1. giin bakilan MPV istatistiksel olarak anlamli (p< 0,05) kabul edilmisken 5. giin bakilan
MPV’lerin istatistiksel olarak anlamli (p>0,05) sonu¢ vermedigi ortaya konmustur. Ayrica 5.
giin bakilan MPV degerlerinin (kiiltiir kanitlanmis sepsisli yenidoganlarda: 7,82+0,74 fL ve
klinik sepsisli yenidoganlarda: 7,67+0,61 fL) 1. giindekilere (kiiltiir kanitlanmis sepsisli
yenidoganlarda: 8,82+0,8 fL. ve klinik sepsisli yenidoganlarda: 8,44+0,5 fL) kiyasla anlaml1 bir
diisiis gosterdigi belirtilmistir (126). Bu iki yoniiyle bizim ¢alismamizin sonuglar1 da Oncel ve

ark.larmin ¢alismasina yakindir.

Shabaan ve ark.larinin yiiriittiigli ¢calismada erken baslangicli sepsis igin antenatal
riskleri tasiyan 28’1 sepsis ve 67’si sepsis olmayan 95 preterm yenidogandan MPV’nin
degerlendirilmesi i¢in ilk kan 6rnegi dogum sirasinda kordondan ve ikinci kan Ornegi ise
postnatal 72. saatte alinmistir. Yenidoganin erken baglangicl sepsisi kabul edilen olgularin
MPV degerleri 1. giin kordondan 10,23+0,92 fL ve 3. giin 10,77+1,16 fL, sepsis olmayan
yenidoganlarin MPV degerleri 1. giin kordondan 8,11+0,29 fL ve 3. giin 8,534+0,42 fL. olarak
bulunmustur. Buna gére MPV’nin muhtemel sepsis tanisal cut-off degeri 8,6 fL, sensitivitesi
%397,14 ve spesifitesi %100 olarak belirlenmisken; muhtemel yenidogan 6liimii i¢in cut-off
degeri 10,4 fL, sensitivitesi %70 ve spesifitesi %82,5 tir. Eger MPV ve CRP kombine edilirse
MPV’nin negatif prediktif degeri (%93,1) ve sensitivitesi (%80) artar (130).

MPYV 6l¢iimiiniin yapildig ¢alismalarda bir kisitlanma s6z konusudur. MPV i¢in alinan
ornek EDTA tiiplerine konur. Ancak trombositler EDTA tiipiinde 30 dakikada % 7,9; 24 saatte
ise %13,4 oraninda siserek MPV degerlerinin artmasina sebep olur. Bu sebeple MPV
Ol¢limiiniin analizi i¢in venden alindiktan sonra numunenin azami 120 dakika i¢inde ¢aligiimasi

gerekir (131).

Sonug olarak vazih ve uygun maliyetli bir test olan tam kan sayiminin bir pargasi ve
hematolojik bir parametre olan MPV’nin yenidoganin erken ve ge¢ baslangigh sepsisinde
tanisal degerinin anlamli ve yliksek oldugunu saptadik. Tek bagina tanisal bir parametre olarak
kullanilamayacagm gibi, diger tanisal testlerden CRP’ye, trombosit sayisina, I/T oranina ve
total 16kosit sayisina (p=0,001) iistiin olmadigini (p=0,02) belirttik. Ozellikle basta kiiltiir olmak
lizere diger tamisal parametreler (CRP, WBC, I/T, trombosit sayis1i gibi) ile birlikte
kullanildiginda yenidogan sepsisinin tanisal siirecini kisaltip kolaylastiracak ve bu baglamda
yenidogan yogun bakim iinitelerinde yenidogan sepsisine bagli morbidite ve mortaliteyi

azaltacaktir.
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SONUCLAR

Calismamiz Tekirdag Namik Kemal Universitesi Cocuk Saglhigi ve Hastaliklart Ana
Bilim Dal1 Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde retrospektif olarak yapildi.

Calismaya 105 yenidogan sepsisi tanili hasta ve 75 saglikli kontrol grubu yenidogan
dahil edildi. Yenidoganlarin 1. giin ve 5. giin toplam beyaz kan hiicresi, hemoglobin, trombosit,
ortalama trombosit hacmi, c-reaktif protein, immatiir / total nétrofil oran1 ve mutlak notrofil
say1st degerlerine bakildi. Erken ve ge¢ baslangicli sepsis tanili yenidoganlarin kan kiiltiirleri
sonuclar1 alindi. Caligmaya dahil edilen tiim yenidoganlarin cinsiyeti, dogum haftasi, dogum
sekli ve dogum agirliklar1 incelendi. Yenidogan sepsisi tani siirecinde trombositlerin ve
ortalama trombositlerin taniya desteginin anlamlilig1 ve 6zellikle ortalama trombosit hacminin
diger destekleyici tan1 yontemleri ile iligkisi arastirildi.

Kontrol grubundaki saglikli yenidoganlar ve yenidoganin erken baslangigh ve gec
baslangi¢li sepsisli olgularinin dogum agirliklari, dogum sekilleri, cinsiyetleri ve dogum
haftalar1 arasinda bir fark bulunamadi (Tablo 1).

Yenidogan sepsisi tanili olan olgularin kan kiiltiirleri sonuglarina gére yenidogan sepsis
etkeni olarak en fazla Escherichia coli % 29; sonrasinda sirastyla Klebsiella % 17, Koagiilaz
Negatif Staphylococcus % 17, Acinetobacter % 12, Metisilin direngli Staphylococcus aureus
% 12, Pseudomonas aeruginosa % 8 ve kandida % 5 oraninda izole edildi (Sekil 1).

Erken ve ge¢ baslangichi yenidogan sepsisi olgulariin saglikli kontrol grubuna gore
karsilastirilan 1. giin beyaz kan hiicre sayisi, immatiir ve total ndtrofil sayist orani, mutlak
notrofil sayisi, trombositleri, ortalama trombosit hacimleri ve c-reaktif protein degerleri
yenidogan sepsisi i¢in tanisal siirecte destekleyici bulunmustur (Tablo 2).

Tedavisi devam eden veya tamamlanan yenidogan sepsisli olgularin 5. giin bakilan

beyaz kan hiicre sayisi, immatiir ve total nétrofil sayist orani, mutlak nétrofil sayisi, trombosit
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sayisi, ortalama trombosit hacmi ve c-reaktif protein degerlerinin tedaviye cevabi
degerlendirmede de kullanilabilecegi gosterilmistir (Tablo 3).
Yenidogan sepsisi tanisinda ortalama trombosit hacmi degerinin 6zellikle c-reaktif

protein olmak iizere toplam beyaz kan hiicresi sayisi ve trombositler ile tanisal siirece katki

yaptig1 ortaya konmustur (Tablo 4).
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OZET

Yasamin ilk ayii kapsayan yenidogan donemindeki erken ve ge¢ baslangigh sepsis
cesitli etken mikroorganizmalarin etiyolojide yer aldig1 sistemik bir hastaliktir. Mortalitesi ve
morbiditesi yliksek olan yenidogan sepsisinin erken tanis1 ve etkin kapsamli tedavi planlamasi
onemlidir.

Hastanemizin yenidogan yogun bakim iinitesinde yatan erken ve geg sepsisli yenidogan
olgularinda ve saglikli kontrol gruplarinda oncelikle trombosit ve ortalama trombosit hacmi
degerlerinin hangi diizeylerde oldugunu, bu belirteglerin tanisal siiregteki Gnemini belirlemeyi
ve diger enfeksiyon belirtecleriyle aralarindaki etkinligi karsilagtirmayi hedefledik.

Calismamiz Tekirdag Namik Kemal Universitesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Saglig ve Hastaliklar1 Klinigi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde Ocak 2016 — Subat
2017 tarihleri arasinda sepsis tanili 105 olgu ve 75 saglikli olgu tizerinde retrospektif olarak
yapildi. Gebelik haftasina gore 38 ve 42 dogum haftas1 araliginda, dogum agirlig1 2500 gramin
izerinde tartilan, klinik olarak yenidogan sepsisi bulgular1 ve semptomlar1 ve kan kiiltiirtinde
iireme olan, laboratuvar bulgularinda hematolojik ve biyokimyasal belirtecleri enfeksiyon
lehine tespit edilen olgular calismaya dahil edildi.

Sepsis grubundaki olgularin antibiyoterapiye baslamadan 6nce ve kontrol grubundaki
olgularin 1. giin ve 5. giin 16kosit, hemoglobin, mutlak nétrofil sayisi, immatiir / total ndtrofil
orani, trombosit ve ortalama trombosit hacmi, c-reaktif protein degerlerine bakildi. Tiim
olgularin demografik verileri karsilastirildi.

Cinsiyete, dogum haftasina, dogum agirligina ve dogum sekline gore olgular arasinda
anlamli bir fark bulunamadi.

Yenidogan sepsisi tanisinda c-reaktif protein, 16kosit, immatiir / total notrofil orant,
trombosit ve ortalama trombosit hacmi belirteclerinin belirleyici oldugu saptandi.

Ortalama trombosit hacmi degerinin yenidogan sepsisi tanisinda 6zellikle c-reaktif

protein ile birlikte pozitif korele oldugu tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Yenidogan Sepsisi, Trombosit, MPV,
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SUMMARY

THE IMPORTANCE OF TROMBOCYTE AND MEAN PLATELET
VOLUME IN DIAGNOSIS OF NEONATAL SEPSIS

Early or late onset neonatal sepsis is a systemic disease in first month of life caused by
different microorganisms in etiology. Early diagnosis, efficient and comprehensive treatment
of neonatal sepsis are important in consequence of high mortality and morbidity rate.

We aimed to measure the platelets and mean platelet volume levels in the early and late
onset sepsis diagnosed cases and in the healthy control group, determine the values in the
diagnostic process and compare the efficacy of those parameters with other parameters of
infection.

This research was designed retrospectively between January 2016 and February 2017 in
Tekirdag Namik Kemal University Practice and Research Hospital Department of Pediatrics
Neonatal Intensive Care Unit including 105 sepsis cases and 75 healthy newborns. Included
cases in the study are between the 38 and 42 gestational weeks old, over 2500 grams of birth
weight and have clinically signs and symptoms of neonatal sepsis; evidence-based positive
blood culture and positive laboratory findings.

First day and the fifth day of white blood cell count, hemoglobin, c-reactive protein,
absolute neutrophil count, immature to total neutrophil ratio, platelet count and mean platelet
volume are evaluated in both cases diagnosed with sepsis and healthy cases. The demographic
data of all cases were compared.

Statistically no significant diffirence was found according to the mode of delivery, birth
weight, gestational age and gender.

C-reactive protein, white blood cell count, immature to total neutrophil count, platelets
and mean platelet volume parameters are determinant in the diagnostic process of neonatal
sepsis.

The correlation of mean platelet volume and c-reactive protein in the diagnosis is
positive.

Key Word: Neonotal Sepsis, Platelets, MPV
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