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OZET

Sepsis yenidogan bebekler i¢in 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir,
bu nedenle tani ve tedavisi acildir. Kesin tanis1 kan kiiltiiriinde bakteri liremesinin
gosterilmesi ile konulur. Fakat sepsise 0zgli belirti ve bulgularin olmamasi, kan
kiiltiirlerinin sonu¢lanmasinin zaman almasi, yanlis negatif sonuclanabilmesi taniy1
giliclestirmektedir. Daha hizli ve kesin tam1 koyabilmek icin ¢esitli laboratuvar
yontemleri gelistirme ¢abalar1 devam etmektedir. Bu calismada serum C-reaktif
protein (CRP), Prokalsitonin (PCT), ve flowsitometrik yontemle nétrofiller lizerinde
Cluster of differentiation 64 (CD64 (g, m), Cluster of differentiation 11B (CD11B (g,
m)) diizeyleri ile tam kan sayimi parametreleri, Immatur/total (I/T) orani, absolii
notrofil sayis1 (ANS), absolii band sayis1 (ABS), beyaz kiire sayis1 (WBC) ve platelet
diizeylerinin  yenidogan sepsisindeki tanisal etkinliklerinin  karsilastirilmasi
amaglandu.

Bu c¢alisma Firat Univeristesi Hastanesi Cocuk saghgi ve Hastahklar:
Anabilim dali Yenidogan Yogun Bakim Unitesi'nde Mayis 2013 ile Ocak 2014
tarihleri arasinda yiirtitiildi. Calisma grubu kanitlanmis sepsis (n=40), klinik sepsis
(n=48) ve kontrol grubundan (n=40) olusuyordu. Ornekler antibiyoterapi baslamadan
once alindi. Sepsis tanis1 konuldugu andaki O.saat ve antibiyoterapi basladiktan
sonraki 24.saat degerleri karsilastirild.

Sepsis tanisi i¢in en uygun kesim noktasi degerleri CRP i¢in 3, 19 mg/dL
(duyarhlik %70, 6zgiilliikk %100), PK i¢in 0.17 ng/ml (duyarlilik %88, 6zgiilliik %87,
5), CD64, i¢in 64,9 (%) (duyarhilik %60, ozgiillik %90), CD64,, i¢in 71, 6 (%)
(duyarlilik %75, ozgiillik %57), CD11B, i¢in 99.3 (%) (duyarlilik %69, 6zgiilliikk
%60), CD11By, icin 94.2 (%) (duyarlhilik %44, 6zgiilliik %77), CD64, CB11By i¢in
63, 7 (%) (duyarhilik %60, 6zgiillik %90), CD64,, CD11B,, i¢cin %72, 7 (duyarlilik
%350, ozgiilliik %90) I/T i¢in 0, 18 (duyarlilik %97, 5, 6zgiilliik %90), ABS i¢in 686
(duyarhilik %97, 6zgiilliikk %97) bulundu.

Yenidogan sepsisi tanisi i¢cin I/T, ABS, PCT nin duyarlhiliklarinin, CRP, PCT,
CD64,, CD64,-CD11B,,CD64,,~CD11B, I/T, ABS degiskenlerinin 6zgiilliiklerinin
yiiksek oldugu belirlendi. CD64,, CD64,~CD11b,, CD64,,—CD11B,‘nin yenidogan
sepsisi tanisindaki tahmin giigleri CRP, PK, I/T ve ABS ’den daha diisiik olmakla
birlikte tanida orta gilivenilirlikte yararli olabilecekleri, CD11B, ve CDI11B,’nin
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zaylf giivenilirlikte yararli olarak kullamilabilecek bir parametre oldugu sonucuna
varildi.

Anahtar kelimeler: Yenidogan sepsisi, C—reaktif protein, Prokalsitonin, CD64,
CD11B.



ABSTRACT

THE IMPORTANCE OF LEVELS OF SERUM CRP, PCT AND CD64 IN
EARLY DIAGNOSIS OF NEONATAL SEPSIS

Sepsis is a reason of morbidity and mortality for newborn babies. Therefore
diagnosis and treatment is urgent. Diagnosis of septicemia is classically made by
the demonstration of bacteria in the blood, usually by blood culture. It is difficult to
diagnose sepsis because sepsis often has no specific symptoms. The lack of specific
symptoms and signs of sepsis, results of the blood cultures take a time and
sometimes results can be false negative. Researchers are working towards developing
fast and accurate laboratory diagnostic tests. In this study we targeted to compare the
diagnostic efficacies between serum C-reactive protein (CRP), procalcitonin (PCT),
flow cytometric measurement of neutrophil (Cluster of differentiation 64 (CD64 (g,
m), Cluster of differentiation 11B (CD11B (g,m)) and the complete blood count
(immature mature neutrophil ratio (I/T), absolute band count (ABC), white
blood cell count and platelet count in neonatal sepsis.

This study was made between 2013 May and 2014 January in Department of
Pediatrics, University of Firat University Neonatal Intensive Care Unit.

The patient group was composed of septic newborns (n=40), clinical septic
newborns (n=48) and the control group (n=40). Samples were taken at the time of
diagnosis of sepsis before antibiotic treatment. The parameters were compared before
starting antibiotic treatment and 24 hours after starting antibiotic treatment

The following optimal cutoffs for the diagnosis of sepsis were found: CRP: 3,
19 mg/dL (sen.: 70%, spec.: 90%), 0.17 ng/ml (sen.: 88%, spec.: 87, 5%), CD64, .64,
9 (sen.: 60%, spec.: 90%), CD64.,,:71, 6 (%) (sen.: 75%, spec.: 57%), CD11Bg: 99.3
(sen.: 69%, spec.: 60%), CD11By,. 94.2 (sen.: 44%, spec.: 77%), CD64, CB11B, :63,
7 (sen.: 60%, spec.: 90%), CD64,, CD11B,,:72, 7 (sen.: 50%, spec.: 90%), I/T: 0, 18
(sen.: 97, 5%, spec.: 90%), ABC: 686 (sen.: 97%, spec.: 97%).

The sensitivity of I/T, ABC, procalcitonin and the specificity of CRP, PCT,
CD64,, CD64,-CDI11B,, CD64,—~CD11B,,, I/T, ABC was significantly higher in
early diagnosis of neonatal sepsis. CD64 ,, CD64,~CD11b,, CD64,—CD11B,, could
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be a medium reliable tool for early prediction of early—onset sepsis (less than CRP,
procalcitonin, I/T and ABC). We found CD11B, and CD11B,, had lower reliability.
Keywords: Neonatal sepsis, C—reactive protein, Procalcitonin, CD64, CD11B.
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1. GIRIS

Yenidogan Sepsisi: Yenidogan sepsisi yasamin ilk 28 giiniinde, enfeksiyon
etkenlerine verilen enflamatuvar yanitin neden oldugu sistemik bulgulardan olusan
bir klinik sendromdur. Sepsis, yenidogan bebekler i¢in Onemli bir morbidite ve
mortalite kaynagi oldugu icin zamaninda tani konulmas1 ve tedavi edilmesi biiyiik
onem tagimaktadir. Tiim yenidogan dliimlerinin yaklasik ticte birinin nedeni siddetli
enfeksiyonlardir. Ancak klinik bulgulari ile sepsis oldugu diisiiniilen yenidoganlarin
cogunun kan kiiltiirlerinde herhangi bir mikroorganizma izole edilememektedir (1—
4).

Yenidogan sepsisi klasik olarak belirti ve bulgularin baglama zamanina gore
erken baslangicli sepsis, gec baslangicli sepsis ve ¢ok ge¢ baslangicli sepsis olarak
adlandirilirken, mikrobiyolojik etkenin izole edilip edilememesine gdre kanitlanmis
(kan kiiltiirtinde bakteri tiremesi var) ve klinik sepsis (kan kiiltiiriinde bakteri tiremesi
yok) olarak 2 grup halinde smiflandirilmaktadir. Erken baslangich sepsiste belirti ve
bulgular yasamin ilk 7 giinii icinde, ge¢ baslangicl sepsiste ise yasamin 7. Gliniinden
sonra (7-30. giinler arasinda), cok gec baslangi¢li sepsiste 30 giinden sonra baslar (1,

2).

1.1. Tanimlar

Enfeksiyon: Mikroorganizmalarla ya da bu mikroorganizmalarin normalde
steril olan konak dokusuna invazyonuna karsi viicudun gelistirdigi enflamatuar
cevapla karakterize mikrobiyal bir olaydir.

Bakteriyemi: Kanda canli bakterilerin bulunmasidir.

Septisemi: Kanda mikroorganizmalarin bulunmast ve bu mikro
organizmalarin toksinleri ile kani enfekte etmesidir. Giiniimiizde bu terim, kani
enfekte eden mikroorganizmalarin hepsini kapsamayacagi i¢in kullanilmamaktadir.

Sistemik enflamatuar cevap sendromu (SIRS): cesitli klinik durumlara
kars1 viicudun sistemik olarak enflamatuar cevap gelistirmesidir. SIRS gelisiminde
ana rolii endotel oynamaktadir. Tetigi ¢eken ana neden enfeksiyon olmakla birlikte
yaralanma, akut respiratuar distres sendromu (ARDS), kanserler, yanik, pankreatit,

hemorajik sok, immunolojik nedenli organ hasarlari sonucu ve bir ¢ok patolojik



durum da SIRS gelisimine sebep olabilmektedir. Klinik olarak SIRS denebilmesi i¢in
asagidaki durumlardan en az ikisinin bulunmasi gereklidir:

1) Viicut 1s1smin 38 °C’den fazla veya 36 °C’den az olmasi,

2) Kalp tepe atimmin yasa gore olmasi gereken degerin 2SD iisiinde,
yenidoganda <90 veya >180/dk olmasi,

3) Solunum hiz1 yasa gore olmas1 gereken degerin 2SD iistlinde, yenidoganda
apne veya >60/dk olmasi,

4) Beyaz kiire sayisinmn 12.000/mm’’den fazla veya 4.000/mm”’den az olmas1
veya band formunun 9%10’dan fazla olmasi.. Yenidoganda 16kosit sayisi
>20.000/mm’ (yasamin ilk ii¢ giinii 30.000/mm”) iizerinde veya <5.000/mm’ olmas.

Sepsis; Viicudun enfeksiyona karst sistemik enflamatuar cevap
gelistirmesidir. Klinik olarak SIRS’a enfeksiyon durumunun neden olmasidir

Agir sepsis: Sepsis tablosuyla birlikte organ fonksiyon veya kanlanma
bozukluklar1 (laktik asidoz, oliguri, akut mental degisiklikler) veya sepsisin neden
oldugu hipotansiyonun bulunmast durumudur.

Septik Sok: Kanlanma veya dolasim bozuklugu ile birlikte yeterli sivi
tedavisine cevap vermeyen sepsisin neden oldugu hipotansiyon (akut dolagim
yetmezligi) durumudur. Bu klinik tabloda olan hastalarin inotrop ya da vazopressor
ajanlara ihtiyaglar1 vardir.

Coklu organ yetersizligi sendromu (MODS): Akut hastada miidahale
edilmeksizin diizeltilemeyen organ fonksiyonlarindaki degisiklikleri tanimlayan
klinik tablodur.

Coklu organ yetersizligi sendromu, primer ve sekonder olarak ikiye ayrilir.
Primer MODS’da hasar akut olarak erken donemde organin kendisinde meydan gelir.
Primer MODS’da, SIRS’daki anormal ve asir1 enflamatuar cevap, sekonder
MODS’daki kadar belirgin degildir. Sekonder MODS, organmn kendisine direkt
yapilan hasar yliziinden degil, anormal ve asir1 enflamatuar cevaba bagli meydana
gelir. SIRS tablosu i¢inde tanimlanan sekonder MODS’tur.

Bu bilgilerin 151g1inda neonatal sepsis, yasamin ilk ayinda enfeksiyona karsi
sistemik enflamatuar yanit olarak tanimlanabilir

Kanitlannus sepsis: Sepsis veya lokalize enfeksiyonun pozitif kan veya

organ kiiltiirii ile kanitlanmasidir (menenjit, akciger absesi vb.).



Septik sok: S1v1 tedavisine ragmen diizelmeyen sepsise bagli hipotansiyon ile
birlikte perflizyon anomalileri bulunmasidir. Perflizyon anomalileri arasinda laktik
asidoz, oligiiri veya mental durumda ani bozulmalar sayilabilir.

Sepsise bagh hipotansiyon: Sistolik kan basincinin, yasa uygun normalin 2

SD altinda olmasidir.

1.2. Siiflandirma

Yenidogan sepsisi ortaya ¢ikis zamanina gore “erken baslangigli sepsis” ve
"gec baslangich sepsis" olarak ikiye ayrilmaktadir. Fakat son yillarda c¢ok diisiik
dogum agirlikli bebeklerin yogun bakim iinitelerinde kalis siirelerinin uzamasima
bagl olarak "c¢ok gec¢ baslangichi sepsis" terimi de kullanilmaktadir (5). Erken
baslangichi sepsis yasamin 7.glinlinden Once, gec baslangich sepsis yasamin 7-30
giinleri arasinda ortaya ¢ikan sepsistir (1, 6). Baz1 kaynaklarda ise erken baslangigl

sepsis 3.4.5. gliniinde ortaya ¢ikan sepsis olarak tanimlanmaktadir.

1.2.1. Erken Baslangich Neonatal Sepsis (ENS)

Hayatin ilk <7 giinii icerisinde ortaya ¢ikar. Fulminan seyreder, multisistem
tutulumu goriliir. Siklikla intrapartum komplikasyon vardir. Anneden bebege
vertikal gec¢is s6z konusudur. Geg baslangicl sepsise gore daha yiiksek mortaliteye
sahiptir. Mortalite oran1 %5-20dir (5, 7). Erken yenidogan sepsisine en sik, annenin
vajina ve rektum florasindan edinilen B grubu streptokok (GBS) ve Escherichia coli
(E.Coli) sebep olur. Diger Gram negatif comaklarla enterokok ve Listeria
monocytogenes de ender goriilebilir (8). Ciddi vakalarda yenidogan uterin donemde
(fetal tasikardi, zayif veya degisken kalp atim1) semptomatik olabilir. Klinik olarak,
yenidoganda genellikle Respiratuar Distres Sendromu (RDS) ve pndomoni olarak
mevcuttur. Asagidaki risk faktorlerinin varlhigi ile iliskili olarak ENS*nin riski artar
9):

Diisiik dogum agirligi (2500 gr altinda) veya preterm bebek
Dogumdan 6nceki iki haftada annede atesli hastalik olmas1
Kétii kokulu ve/veya mekonyumlu amniyon sivisi

Uzamig membran riiptiirii (> 24 saat)

Dogum sirasinda 3“den fazla vajinal muayeneler

AN N N NN

Alet kullanarak yapilan uzamis ve zor dogumlar



v' Perinatal asfiksi (1dk. Apgar skoru <4) veya zor resiisitasyon
Koétii kokulu amniyon sivisi veya yukarida belirtilen risk faktorlerinden
ficiiniin varhiginda, ENS diisiiniilmeli ve antibiyotik ile tedavi edilmelidir. 1ki veya
ikiden fazla risk faktoriiniin varligi, sepsis agisindan taranmali ve buna gore tedavi

edilmelidir (9).

1.2.2. Geg Baslangich Neonatal Sepsis (GNS)

Erken neonatal sepsise gore dogum ve dogum sonrasi komplikasyonlar ile
iligkisi daha azdir. Etken siklikla insanlarla (anne, saglik personeli vs.) ve kontamine
aletlerle alinir. GNS riskini arttiran faktorler bebekleri yasatmak igin hastanede
yapilan iglemlerdir. Multisistemik veya fokal tutulum goriilebilir (1).

Enfeksiyonun kaynagi ya nozokomiyal (NKE: hastane kaynakli ve hastanede
kazanilmis) ya da toplumdan kazanilmistir ve yenidoganlarda genellikle septisemi,
pndmoni veya menenjit mevcuttur. GNS gelismesine neden olan risk faktorleri; koti
hijyen, diisiik dogum agirligi (LBW), yenidogan yogun bakim {initesinde yatma, kotii
gobek bakimi, prematiirite, biberonla beslenme, invaziv girisimler, cilt enfeksiyonlar1
(pyoderma, umbilikal sepsis), ventilasyon ve besin aspirasyonu olusur (9). Geg
yenidogan sepsisinin en sik goriilen etkeni koagiilaz negatif stafilokoklardir.
S.aureus, enterokoklar, GBS, Gram negatif bakteriler ve L.monocytogenes de ge¢
sepsisin diger etkenlerindendir. Yurdumuzda da geg¢ sepsis etkeni olarak en sik
koagiilaz negatif stafilokoklarn goriildiigii bildirilmistir (1, 8, 10-12). Fungal
infeksiyonlara ve 0zellikle Candida spp’e bagh gec sepsis sikliginmn artis
bildirilmektedir. Geg¢ baslangi¢ sepsiste mortalite hizt % 5-10’dur. Nozokomiyal
infeksiyonlarin  6nlenmesi i¢in el yikama, invaziv girisimlerin ve ventilasyon

stirelerinin miimkiin oldugu kadar azaltilmasi gerekir (1, 13).

1.2.3. Cok Gec¢ Baslangich Neonatal Sepsis

Cok gec¢ baslangicli enfeksiyonlar ozellikle ¢ok diisiik dogum agirlikli
(VLBW)’l1 bebeklerde bildirilmistir. Bu bebekler uzun siire hastanede izlenen
bebeklerdir ve asil kaynak hastane ortamidir. Cok ge¢ baslangicli sepsiste mortalite
hizi %5%in altindadir. Genellikle etkenler, koagiilaz negatif stafilokoklar ve

kandidadir (1, 11, 14).



1.3. Risk Faktorleri

Yenidogan sepsisini kolaylastiran faktorler, anneye, bebege veya cevreye ait

olabilir.

1.3.1. Anneye ait risk faktorleri

Gebelik Oncesi annenin saglik durumu, prenatal bakim ve olaylar ile
antepartum ve intrapartum olaylar degisik risk faktorleri icerebilir. Annenin
sosyoekonomik durumu, rk ve etnik 6zellikleri sepsis gelisiminde rol oynar. Diigiik
sosyoekonomik diizey, prematiirelige yol agtig1 gibi, sepsis i¢inde risk faktoriidiir.
Anne yasinin 20°den az ya da 30’dan fazla olusu, annenin nullipar veya multipar
olusu ve prenatal bakimm yapilmamasi, sepsis riskini arttirir. Obstetrik
komplikasyonlar genellikle erken sepsis i¢in risk olustururken, madde kullanimi ve
diger ¢evresel etkiler, anatomik defekt gelisme riskini artirdigi icin, ge¢ yenidogan
sepsisi i¢in risk olusturur.

Annenin sularmin dogumda 18-24 saat Once gelmesi, onemli bir risk
faktoriidiir. Erken membran riiptiirii bulunan annelerin bebeklerinde sepsis 10 kat
daha fazla, %1 oraninda goriiliir. E§er annede koryoamnionit de varsa, bu risk %3—8
‘e kadar yiikselir. Prematiir bebeklerde erken membran riiptiirii gelisirse, sepsis riski
%46 civarindadir. 5. Dakika APGAR scorunun <6 olmasi durumunda da sepsis
riski yliksektir. Annenin grup B streptokok (GBS) ile kolonize olmasi durumunda
yenidogan sepsisi riski %0.5—-1 arasindadir. Erken membran riiptiirii, ates veya
prematiirite gibi klinik komplikasyonlar varsa bu risk %4—7ye, korioamnionit varsa
%20’ye ¢ikar. GBS ‘ikiz esi olmasi durumunda da risk artar. GBS’li bir bebek
dogurduktan sonraki bebekte de riskin arttigina dair bilgiler vardir (15).

Dogum eylemi sirasinda sik yapilan vaginal muayeneler ve girisimli
dogumlar (forceps gibi), sepsis riskini arttirir. Antenatal steroid kullanimmin sepsis
riski lizerindeki riski tartigmalidir. Bazi ¢alismalarda, enfeksiyon riskini artirmadigi
gosterilmesine ragmen, bazi ¢alismalarda ise, 6zellikle ge¢ enfeksiyon oranlarini
artirdigr  gosterilmistir (16). 34. gebelik haftasindan sonra steroid kullanimimin
etkileri azaldigindan, yalnizca akciger immatiiritesinin kanitlandig1 olgularda

kullanilmasi, enfeksiyon ac¢isindan koruyucu olabilir (17). Dogum tartis1 ve



gestasyon yasi gec sepsis i¢in risk olusturur. Anneye ait risk faktorleri Tablo 17 de
verilmistir.

Tablo 1.Yenidogan sepsisinde anneye ait risk faktorleri

Annenin onceden var olan hastahklar

Kronik hastaliklar

Diyabet

Agir hipotiroidi

Tedavi edilmemis tirotoksikoz
Bobrek hastaligi

Nobet gegirme

Sistemik lupus eritematosus
Kalp hastaligi

Astim

Kistik fibroz

Asin zayiflik

Ureme sistemi anomalileri
<18 yas ve >40 yas

Icerde kalmis RIA

Gebelik sirasinda annenin saghgi
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Beslenme bozuklugu

Sigara

Alkol

Madde kullanimi

Pastdrize edilmemis gidalarin yenilmesi (Listeriosis)

Cinsel yolla bulasan hastaliklar

Prenatal bakim eksikligi

Agiz bakiminin kotii olmasi, periodontal hastalik bulunmasi
Obstetrik komplikasyonlar

A VAN N N N N NN

Antepartum kanama (1. Ve 2. Trimestr)
Gebelikte kronik hipertansiyon
Preeklampsi

HELLP sendromu

Annedeki infeksiyonlar (idrar yollari, koriyoamnionit, vaginal enfeksiyonlar, GBS
kolonizasyonu veya enfeksiyonu)
[zoimmiinizasyon

Erken membran riiptiirii

Cogul gebelik

Polihidramnios

Refrakter preterm eylem
intrapartum komplikasyonlar

AN NN NN
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Prematiire dogum

Erken membran riiptiirii (>12 saat)
Peripartum ates veya enfeksiyon
Fetal distress veya hipoksi
Miidahaleli dogum

Serklaj

Aciklanamayan fetal tagikardi
Dogum travmasi

AV NN N N N RN




1.3.2. Bebege ait risk faktorleri

Bebege ait risk faktorleri, dogum eylemi, dogum, resusitasyon ihtiyaci, erken
stabilizasyon doneminde gereken girisimler ve bebegin ilk donemdeki klinik durumu
gibi faktorlerle yakindan iliskilidir. Yenidogan yogun bakim {initesinde yatmak da
tek basma onemli bir risk faktoriidiir. Erken ve gec sepsisin en dnemli risk faktorii
prematiiriteliktir. 1500 g altindaki bebeklerde term bebeklere kiyasla, erken sepsis 25
kat daha fazla goriiliir ve mortalitesi 4 kat daha fazladir. Nozokomial sepsislerin
%93’ 1500 g altindaki bebeklerde goriiliir. Prematiire bebeklerin immun
sistemlerinin yetersiz olusu, daha hasta oluglar1, hastanede daha uzun siire kalmalari,
vendz ve arteryel kateterlerin bu bebeklerde fazla kullanilmasi 6zellikle geg
enfeksiyonlara zemin hazirlar.

Erkek bebekler ve ikiz yenidoganlar sepsise daha egilimlidir. ikizlerin her
ikisinde de risk fazla olmasmma ragmen, birinci dogan bebegin assendan bir
enfeksiyonla karsilagsma riski daha fazladir.

Bebegin kullandig1 bazi ilaglar ile sepsis arasinda iliski olabilir. Steroidlerin
ve IM demir preperatlarinin kullanimi E.coli ve menenjit riskini artirir.
Galaktozemili hastalarin E.coli sepsisine egilimli oldugu bilinir. Meningomyelosel
gibi konjenital malformasyonlarda da deri biitiinliigli ortadan kalktig1 i¢in sepsis ve
menenjit riski artar. Gerek hiicresel gerek humoral immun sistemin yeteri kadar
gelismemis olmasi1 6nemli bir risk faktoriidiir.

Enteral beslenmenin erken baglanmasi, 0Ozellikle nozokomial sepsisten
koruyucu bir faktordiir. Erken beslenme NEC insidansini artirmaz (18, 19). Bebege

ait risk faktorleri Tablo 2’de gosterilmistir.



Tablo 2.Yenidogan enfeksiyonlar1 i¢in bebege ait risk faktorleri

Immun sistemin immatiiritesi
v' Immatiir retikiiloendotelyal sistem
v Humoral immun yantin yetersizligi
v Immunglobulin diizey ve fonkisiyonlarmin diisiikliigii
v’ Hiicresel ve fagositik aktivite azlig
v' Prematiirite (immiin sistemin imatiiritesini dahada arttirir.)
Anatomik defektler (3.—5.giinden sonraki sepsislede)
v Gastrosizis
v Myelodisplazi
v" Obstriktif {iropati
Yogun bakim—cevreye ait faktorler (3—5.giinden sonraki sepsislerde)
v Invazif girisimlerin sik yapilmasi
Deri biitiinliigiiniin yetersiz olusu
Tekrarlayan antibiyotik verilmesi
Vaskiiler kateterle
Uzun siireli mekanik ventilasyon
Uzun siireli glukokortikoid tedavisi
Yenidogan yogun bakim salginlar
Yenidogan yogun bakiminda personel yetersizligi
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v" El yikamanin az yapilmasi
Beslenme bozuklugu

v' Enteral beslenmenin ge¢ baglanmasi

v Tam enteral beslenmeye ge¢ baslanmasi

v Dogum agirhigina ulagmasinin gecikmesi
Prematiiriteye ait komplikasyonlar

v' Patent ductus arteriozus

v" Bronkopulmoner displazi

v" Nekrotizan enterokolit

1.3.3. Cevreye ait risk faktorleri

Yenidoganin mikroorganizmalarla karsilasmasi, ilk kez, dogum kanalindaki
flora ile olur. Daha sonra ise hastanenin, bakicilarin ve ortamin florasiyla karsilasir.
Gastrointestinal sistem ilk bir hafia i¢inde kolonize olur. Anne siitii alan bebeklerin
digkilarinda laktobasiller ile E.coli bulunurken, mamayla beslenen bebeklerin
digkilarinda yalnizca E.coli bulunur. Antibiyotiklerin yaygin olarak kullanildig:
yogun bakim iinitesinde bulunan yenidoganin, antibiyotiklere direngli bakteriler ile

kolonize olmasi1 kolaylasir (19).



1.4. Epidemiyoloji

Geligmis tilkelerde kanitlanmig yenidogan sepsisi sikligr 1000 canli dogumda
1-8°dir. Gelismekte olan iilkelerde ise yenidogan sepsisi siklig1 1000 canli dogumda
5.5-170 olup sepsis siklig1 gelismis lilkelerden daha fazladir. Yenidogan sepsisinde
mortalite oraninin genel olarak %5—15 oldugu bildirilmistir. Tiim diinyada her yil
yaklagik dort milyon yenidogan bebek 6lmektedir. Bu dliimlerin ticte ikisinin (%8—
80) nedeni enfeksiyonlardir. Diinyadaki yenidogan oliimlerinin %99’u gelismekte
olan iilkelerde gerceklestiginden enfeksiyona bagli bebek Oliimleri gelismekte olan
iilkeler icin daha ciddi bir sorundur (14, 20, 21).

Prematiire bebeklerde sepsis riski daha fazladir. Ozellikle ¢ok diisiik dogum
agirlikli (<1000 gr) bebeklerde sepsis sikligi 1000 canli dogumda 26’ya ¢ikmaktadir,
dogum agirlig1 1000-2000 gr arasinda olan bebeklerde sepsis sikligi ise 1000 canli
dogumda 8-9’dur. Ge¢ prematiire bebeklerde erken ve ge¢ sepsis siklig1 yenidogan
yogun bakim iinitesine yatirilan her 1000 bebekte sirasiyla 4 ve 6’dir. Grup B
streptokok sepsisi sikligmin dogum agirligi 1500 gr’dan daha diisiik olan bebeklerde,
dogum agirligr 2500 gr’in iizerinde olan bebeklerden yedi kat daha fazla oldugu
bildirilmistir. Zamaninda dogan bebeklerde sepsis sikligi prematiire bebeklerden
daha az olup, 1000 canli dogumda 1-2’dir. Zamaninda dogan (gebelik haftas1 37
hafta veya ilizerinde) veya ge¢ prematiire (gebelik haftasi 34-36 hafta arasinda)
bebeklerde, kiiclik prematiire (gebelik haftas1 34 haftadan kiigiik) bebeklerden daha
az siklikta gortliir (14, 20, 21).

1.5. Etyoloji

Cok sayida ajan intrauterin, dogum sirasinda ya da dogum sonrasinda
yenidogan1 enfekte edebilir. Sepsise en ¢ok neden olan bakterilerin goriilme siklig1
iilkeden iilkeye, cografi bolgeden bolgeye, hastaneden hastaneye farklilik
gosterebilmekte ve zaman i¢inde ayni hastane ig¢inde bile degisebilmektedir (6, 8,
22).

Erken neonatal sepsise en sik neden olan patojenler GBS ve E. coli'dir. Grup
A, C ve G streptokoklar, Streptococcus viridans, enterokoklar, Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes daha az goriilen

etkenlerdir. Staphylococcus aureus, enterokok tiirleri, klebsiella, enterobakter tiirleri



ve koagiilaz negatif stafilokoklar erken sepsisin nadir etkenleri arasinda bulunurlar
(6, 10, 23, 24).

Grup B streptokoklar veya Streptokokus Agelacticae ABDde 1960 dan beri
yenidogan sepsisinin énemli bir etkeni olarak bilinmektedir. Onleme stratejileri
yenidoganda hastalik insidansinda Onemli bir azalma saglandiysa da GBS
yenidoganlarda, gebelerde ve bagisikligi bozulmus gebe olmayan eriskinlerde hala
onemli bir patojendir. Gelismis iilkelerde GBS enfeksiyonlar1 i¢in profilaktik
antibiyotik kullanimi sonrasi 6zellikle diisiik dogum agirlikli bebeklerde erken sepsis
insidans1 azalmstir (8, 25).

B grubu streptokok (Streptococcus agalactica) deri, bogaz, diski, idrar,
serviks, vagina gibi viicudun degisik bolgelerinden izole edilebilirler. Koyun
eritrositli ortamda dar bir beta hemoliz yapan, kapsiillii, gram pozitif fakiiltatif
diplokoklardir. Baska klinik komplikasyonlar olmadan sadece annenin GBS ile
kolonizasyonu %1-5 oraninda yenidoganda sepsis riskine neden olur (25, 26).
Kolonize olan annelerin %1-2’sinin bebeginde erken neonatal infeksiyon goriiliir
(27). B grubu streptokoklarin hepsi kadinlarda kolonize olup yenidogan bebekte
menenjit ya da pndmoniyle birlikte ya da yalnizca sepsis tablosuna neden olabilir.
Ancak tip III B streptokokun menenjit gelismesinde virulans 6zelligi fazladir ve
erken baglangicli menenjitlerin %85“den fazlasindan ve ge¢ baslangichi grup B
streptokok infeksiyonlarinin da gogundan sorumludur (28).

Escherichia coli dis ortamda yaygm olarak bulunan, normal bagirsak
florasinin en 6nemli elemanlarindan olup yenidoganda bakteriyemi ve sepsisin en
onemli nedenlerindendir. E.coli basilleri enterobacteriaceae ailesinden gram negatif
fakiiltatif anaerob mikroorganizmalardr (29). Gram (-), diizgiin ¢omak seklinde
enterik basiller arasinda yer alan E.coli, son 60 yilin en sik rastlanan etkeni olarak
tespit edilmistir (30). E.coli sepsislerinde en sik goriilen, en siddetli sepsislere neden
olan ve E.coli neonatal menenjitlerinin % 75“inden fazlasina neden olan serotip K1
serotipidir (28).

Listeria monocytogenes dogada yaygin olarak bulunur. 2. ve 3.
trimesterlerdeki klinik olarak grip benzeri bir hastalik ve uterusa yayilmaya yol
acabilecek bakteriyemidir. Bu donemde tanima ve tedavi gebeligin normal

sonlanmasini saglar. Yenidogan listeriyozisinde iki klinik prezantasyon mevcuttur.
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Agirlikli olarak septisemi goriilen erken (<5 giin) baslangic ve agirlikli olarak
menenjit goriilen ge¢ (>5 giin) baslangigtir (8).

Diger bir etken deri ve mukoza florasinda bulunan stafilokoklardir. Gram (+)
iizim salkimi seklinde kiimeler olusturan koklardir. Hareketsizdir ve spor
olusturmazlar. Katalaz enzimi iretirler. S.aureus koagulaz (+) iken digerleri
Koagulaz (—) stafilokoklardir (KNS). Intravaskuler kateteri olan, genis spektrumlu
antibiyotiklerin sik kullanildig1 ayn1 zamanda uzun siire yenidogan yogun bakim
iinitelerinde kalan prematiir bebeklerde KNS ve Candida (6zellikle Candida
Albicans) giderek artan oranlarda sepsis etyolojisinde rol oynamaktadir (%8-10)
(31).

Koagiilaz negatif stafilokoklar ge¢ neonatal sepsisin en sik goriilen etkenidir
(6, 32). Bunun nedeni gebelik yaslar1 ve dogum agirliklar: diisiik riskli popiilasyonun
ve bunlar1 yasatmak i¢cin uygulanan invaziv islemlerin artmasidir (24, 32, 33).
Ulkemizdeki ¢alismalar ise ge¢ sepsiste en sik izole edilen patojenin stafilokoklar
oldugunu gostermektedirler (34, 35). Ge¢ baslangicli sepsise neden olan diger
mikroorganizmalar  genellikle S. aureus, koagiilaz negatif stafilokoklar,
Streptococcus viridans ve kandida gibi ciltte bulunan mikroorganizmalardir. Bu
tiirlerle olusan infeksiyonlar i¢in Onemli risk faktorleri intravaskiiler kateterler
cerrahi yara, konjenital malformasyonlar ve invaziv yasam destekleyici aletlerin
kullanimidir (10, 23, 28).

Gram—negatif basillerin 6nemi, hem erken hem ge¢ sepsise neden olmalar1
sebebiyle 6zellikle gelismekte olan iilkelerde gittikce artmaktadir. Sepsise neden olan
tiirlerin ¢ogu normal bagirsak florasinda bulunmaktadir ve bagirsak dis1 organlarda
cogalarak enfeksiyona neden olurlar. Bu tiirler arasinda Klebsiella, pseudomonas,
serratia, proteus, citrobacter ve enterobacter tiirleri sayilabilir. Gram negatif basillerle
meydana gelen sepsis fulminan seyirlidir ve o6zellikle pretemlerde mortalitesi ve
morbiditesi yiiksektir (36, 37) yenidogan sepsisine yol acan mikroorganizmalar

Tablo 3°de gosterilmistir.
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Tablo 3.Yenidoganda sepsise yol acan mikroorganizmalar

Gram pozitif aerob bakteriler

v’ S.aureus
v Koagiilaz negatif stafilokoklar
v B grubu streptokoklar
v C, A, G, D grubu streptokoklar
v’ Streptococcus viridans
v’ Streptococcus pneumoniae
v" Neisseria meningitis
Gram negatif aerob bakteriler

v E. Coli

v Klebsiella tiirleri

v Pseudomonas aeruginosa

v Hemophilus influenza

v Salmonella tiirleri

v’ Sitrobakter tiirleri

v Gardnerella vaginalis
Anaerob bakteriler

v" Bacterioides fragilis
v" Clostridium perfringes
v" Clostridium septicum
v" Clostridium sordelli

v" Borrelia burgdorferi
v Mantarlar
v’ Viriisler

1.6. Patogenez

Konak¢mi enfeksiyonlara karsi sistemik inflamatuvar yanit1 olan sepsis,
endojen mediatdrlerin neden oldugu bir dizi klinik, hematolojik, enflamatuvar ve
metabolik kaskattan meydana gelir. Bu yanit sonucunda sepsis, septik sok ve ¢oklu
organ yetmezligine kadar degisen klinik tablo ortaya ¢ikar (38).

Fetiis gebelik boyunca, annede transplasental yolla bulasabilecek bir sistemik
enfeksiyon hastaligi veya asendan yolla bulasabilecek bir genitoliriner sistem
enfeksiyonu gelismedigi takdirde, membran riiptiirii gelisene kadar steril bir ortamda
bulunur ve yenidoganin mikroorganizmalar ile karsilagsmasi genellikle membran
riiptliriinden sonra olur (6—8). Dogum kanalinda ¢ok sayida farkli mikroorganizma
(aerob ve anaerob bakteri, mikoplazma, klamidya, iireoplazma, maya, fungus ve
virlis) bulunmasina ragmen erken yenidogan sepsisinin ana etkeni aerob bakterilerdir

(8,22, 23).
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Yenidogan sepsisin patogenezi multifaktoriyel olup, intrauterin ¢cevre, konaga
ait faktorler, gevresel faktorler ve patojene ait Ozellikler patogenezde rol oynar.
Yenidoganlarin hiimoral, fagositik ve hiicresel immunitesindeki immaturasyon
sepsise yatkinlik saglar. Ayrica hipoksi, asidoz ve metabolik dengesizlikler neonatal
konak¢1 savunmasini bozar. Immun sistemin zayif olmasi, yenidogan sepsisini
kolaylastirict faktorlerin basinda gelir. Fagositoz fonksiyonu her sathada azalmistir,
kemotaksis yetenegi zayif olup, adhezyon, fagositoz, bakterisidal aktivite azalmistir
(8).

Normalde fetiis antenatal donemde annenin genitoiiriner sistem florasindaki
mikroorganizmalardan saglam zarlar araciligi ile c¢ok iyi korunmustur. Ayrica
amniyotik sivi i¢indeki lizozim, transferrin ve immunglobulinlerin 6zellikle E.coli
gibi patojen bakteriler i¢cin bakteriyostatik 6zellikte oldugu gosterilmistir (22, 39, 40).
Fakat c¢esitli savunma mekanizmalarma ragmen fetiis ve yenidogana patojen

mikroorganizmalar dort farkli yolla ulasarak enfeksiyona neden olurlar.

1.6.1. Transplasental Yol

Maternal enfeksiyona yol agan enfeksiyon ajanlari hematojen transplasental
gecisle fetiisii gebeligin  herhangi bir doneminde enfekte edebilir. Listeria
monocytogenes, Treponema pallidum, Mycobacterium tuberculosis fetlise anne kan
dolasimimdan gecerek enfeksiyona yol agabilir. Intrauterin enfeksiyonlar diisiik, 6lii
dogum, dogumsal malformasyonlar, intra uterin gelisme geriligi (IUGG), preterm
dogum, norolojik sekeller ve yenidogan doneminde akut hastalik klinigi ile ortaya

cikan asemptomatik siiregen enfeksiyonlarina neden olabilir (8, 27, 41).

1.6.2. Asendan Yol

Annenin genital traktusunda kolonize olan mikroorganizmalar, riiptiire
membranlar yoluyla asendan olarak amniyona ve fetiise ulasarak enfeksiyona yol
acabilirler. Enfekte amniyotik sivinin aspirasyonu ya da yutulmasiyla fetiis enfekte

olabilir (8, 42, 43).

1.6.3. Dogum sirasinda enfeksiyon kazanma

Yenidogan bebek, aerobik ve anaerobik organizmalarla kolonize olmus

dogum kanalinda dogum sirasinda karsilasarak kolonize olabilir. Ayrica vajinal

13



sekresyonlarm aspirasyonu veya yutulmasi ile bir iki gilinlik aradan sonra
bakteriyemi veya pnomoni gibi enfeksiyon bulgulari ortaya cikabilir. Dogumda
canlandirma, 6zellikle de endotrekeal entiibasyon, gobek kateteri yerlestirilmesi ya
da her ikisini birden icermisse, bakteriyel enfeksiyon riskinde artisa neden olabilir.
Bu durum, dogum sirasinda enfeksiyonun varligi veya resiisitasyonu ile iliskili

invaziv iglemler sirasinda enfeksiyonun kazanilmasi ile agiklanmaktadir (8, 43—45).

1.6.4. Dogum sonrasi enfeksiyon kazanma

Geg sepsis ve nozokomiyal sepsiste 6nem kazanan bu bulas yolunda kaynak
anne, aile iiyeleri, hastane personeli veya kontamine malzemeler olabilir. Hospitalize
yenidoganlardaki postnatal enfeksiyonun en Onemli kaynagi saglik personelinin
elleriyle olan kontaminasyondur (8, 43). Deri ve mukozalar mikroorganizmalar i¢in
dogal bir bariyerdir. Dogumdan sonra hastane veya ev kosullarinda gobek, deri ve
mukozalardan sistemik dolasima gecen bakteriler septisemi olusturabilir (8, 46).
Steril olmayan bir ortamda dogan yenidoganlarda enfeksiyon gelismesinde immun
sistemdeki hem kalitatif hem de kantitatif eksiklik 6nemli rol oynar (8, 47).

Deri ve mukoza mikroorganizmalar i¢in dogal bir bariyerdir. Enfeksiyona
kars1 ilk savunma ajan1 olan deri bariyeri, yenidoganda, 6zellikle prematiirelerde, elle
temas, flaster, alkol ve betadin uygulamasiyla kolaylikla zarar gorebilen ince stratum
corneum (dogumdaki gestasyon yasina bagli olarak 3-16 katmanlar) sebebiyle
enfeksiyonlara yatkindir. Enfeksiyon nedenli yenidogan oliimlerinin yaklasik yarisi
epidermal bariyer fonksiyonunun bozuk oldugu ilk haftada goriliir (48, 49).

Prematiire bebeklerde kordon IgG seviyesi gebelik yasi ile direk olarak
orantilidir. Anneden kazanilmis IgG seviyeleri dogumdan sonra hizla diiser. Diger Ig
tiirleri plesantadan gegmemesine ragmen, fetiis intrauterin enfeksiyona karsi IgA ve
IgM ftiretebilir fakat yeterli diizeyde degildir. Pasif olarak gecen I1gG antikorlarinin
yeterli konsantrasyonunda olmasi yenidoganda koruma saglar. Enterik gram (-)
bakterilere karsi bakterisidal ve opsonik baskin IgM smifindadir. Genellikle
yenidogan bebekler E. Coli ve diger entero bakterilere karsi antikor bagimli

korumaya sahip degildirler (8, 50). Anneden transplasental kompleman geg¢isi olmaz

(8).
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Yenidogan bebeklerde notrofil yetiskinlerin %20-30"u kadardir. Term ve
preterm bebeklerde enfeksiyona karsi notrofillerin  kemotaksisi adhezyon,
agregasyon ve deforme olma ozellikleri azdir. Yenidoganda natiirel killer (NK)

hiicrelerinin sitotoksik aktivitesi yetiskinlere kiyasla azalmistir (8, 50).

1.7. Klinik Ozellikler

Yenidogan sepsisinde semptom ve bulgular genellikle nonspesifiktir. Sepsis
bulgular1 ¢ok degisken olabilir. Genel durumu iyi olan bir yenidoganda saptanan
anormal bir bulgu sepsis belirtisi olabilir. Sepsis; kalp hastaliklari, gastrointestinal
sistem hastaliklari, hematolojik, metabolik, nérolojik ve respiratuar hastaliklarla
siklikla karisir (6, 10). Yenidoganm aktivitesinin azalmasi, genel durum bozuklugu
ve iyl emmeme ilk fark edilen bulgulardandir. En sik goriilen bulgular ise letarji,
viicut 1sis1  dengesizligi, abdominal distansiyon olup, apne, konviilziyon,
hipotansiyon ve soktur (50).

Nadiren bulgular bir sisteme 0zgii iken, siklikla multisistemik olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Neonatal sepsis tuttugu sisteme gore klinik bulgu verir (6, 10,
22, 51).

Erken ve gec sepsis bulgular1 olarak 2’ ye ayrilir.

1.7.1. Sepsisin erken bulgular:

1.7.1.1. Iyi gériinme (going off)

Oncelikle vital bulgularm degerlendirilmesi gerekir. Bebegin> iyi
goriinmesi’’ (going off) genellikle ilk belirtidir. Bebegin hafif hipotonik olusu,
beslenmeyi reddetmesi ve rezidii kalmasi, irritabl veya tam tersine uyarilara yanitsiz
kalmasi, renginin soluk veya cutis marmaratus seklinde olmasi, 6ncii belirtiler olarak
ele almabilir. Bu durum erken donemde gelisen periferik vazokonstriksiyona

baghdir.

1.7.1.2. Is1 degisiklikleri

Yenidogan doneminde ates, infeksiyon icin nonspesifik bir bulgudur.
Yasamin ilk 1-2 saati icinde olusan ates genellikle anneden kaynakli atestir (52).

Bebegin viicut 1sis1 37.8°C¢nin lizerinde olabilecegi gibi, 36°C’nin altinda da
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bulunabilir veya tamamen normal olabilir. Yenidoganlarda ates ve enfeksiyon iliskisi
su sekilde 6zetlenebilir. Term yenidoganlarda atesin yiikselmesi ¢ok nadirdir. Atesin
bir kez yiiksek bulunmasi, enfeksiyon gostergesi olarak kabul edilmez. Atesin 1 saat
boyunca yliksek kalmasmin enfeksiyona bagh olma olasilig1 yiiksektir. Enfeksiyona
ait diger bulgular olmaksizin yalnizca atesin yiiksek olmasi, nadir bir bulgudur.
Viicut 1s1s1 ne kadar yiiksekse ve ne kadar diisiikse, klinik 6nemi o kadar fazladur.

Hipotansiyon gelismeden dnce septik soku tanimlayabilmek i¢in ii¢ bulguya
dikkat etmek gerekir. Bunlar sunlardir:

1-Is1 degisiklikleri

2-Mental durum degisiklikleri (letarji ve yanitsizlik ile irritabilite veya
durdurulamayan aglamalar).

3—Periferik vazodilatasyon (sicak sok) veya vazokonstriksiyon (soguk sok).
Sicak sokta deri kizarik haldedir. Soguk sokta isederi beneklenmistir (mottling) veya
mavimtraktir.

Bebegin postiiriine ve hangi pozisyonda rahat ettigine dikkat edilmelidir.
Prematiire bebeklerin normalde de, term bebeklere kiyasla ekstremiteleri daha flask
ve ekstansiyon halindedir. Opistotonus nadir goriiliir ve eger varsa menenjiti
diistindiirtir.

Solunum sikintist erken gelisen bulgulardandir. Bunun i¢in bebek istirahat
halinde iken goézlenmeli ve solunum hizi, ritmi, solunum eforu belirlenmelidir.
Normalde solunumun rahat, fazla efor sarfetmeden, pasif sekilde olmasi gerekir.
Bebekte siyanoz, takipne, inleme, burun kanadi solunumu, intercostal ¢ekilmeler
veya apne goriilebilir. Yenidogan bebeklerde apneik solumun erken sepsisin en
belirgin 6zelliklerinden biridir. Takipne Solunum hizinin >60-70/dk iizerinde olmasi
sepsisin ilk non spesifik bulgusudur. Tasikardi kalp hizinin 160/dk iizerinde olmasi,
non spesifik olmasina karsin erken sepsisin sik belirtilerindendir.

Kapiller dolum zamanmnin 1-2 saniyeden uzun olmasi da sepsisi diistindiirtir.
RDS klinik ve radyolojik olarak pndmoniden ayird edilemez.

Yenidogan doneminde ani gelisen sariliklarda, bagka bir bulgu olmasa bile
enfeksiyon diisiinmek yerinde olur. Ilk 24 saat i¢inde gelisen sarilik anormal bir
bulgudur ve sepsisli bebekleri iigte birinde bulunur. Sariligin nedeni, bakteriyel

endotoksinlerin karacigere olan etkileri ve ve hemolizin artmasidir (53, 54).
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Hepatomegali, genellikle in utero baslayan sepsislerde bulunur. Ayrica kalp
yetersizligi, galaktozemi ve glikojen depo hastalig1 gibi metabolik bozukluklarda da
hepatomegali goriilebilir. Yenidogan sepsisinin belirlenmesinde splenomegali ve
lenfadenopatinin yeri yoktur.

Gastrointestinal sistem enfeksiyonu bulunmasa bile, sepsisli yenidoganlarda
batin distansiyonu, kusma, regiirjitasyon, hafif ishal ve ileus bulunabilir. Gobek ve
cevresinde kizariklik, sisme, akint1 veya kotii koku arastirilmalidir. Karnin alt
bolgesinde mesane distansiyonu gozlenebilir. Bu arada, bebegin idrar ve disk1 yapip
yapmadig1 kontrol edilmeli, miimkiinse idrar yapmasi gézlenmelidir.

Norolojik olarak bebekler letarjik veya irritabl olabilirler. Sepsisli bebeklerde

menenjit olmasa bile, jitternes, hipotoni ve konviilziyonlar gozlenebilir. Fontanel
gerginligi ve ense sertligi yenidoganlarda ¢ok nadirdir.
Petesiler, sepsisin erken belirtisi olarak kabul edilirken, purpura, trombositopeni ve
yaygin damar i¢i pihtilasma ge¢ donemde ortaya cikar. Kan alinma yerlerinden
sizint1 tarzi kanama veya yaygin ekimozlar ve morluklar, dissemine intravaskiiler
koagiilasyona isaret edebilir.

Deri dogal 151k altinda incelenmeli ve rengi, bitiinliigii ile dokiintiileri
degerlendirilmelidir. Sarilik sepsise isaret edebildigi gini, solukluk da septik sokun
belirtisi olabilir. Kiil rengi deri, sepsiste ortaya ¢ikan metabolik asidozda goriilebilir.
Deri iizerinde abse, seliilit, omfalit veya graniilom gibi lezyonlar bulunabilir. Herpes
simplex enfeksiyonlarinda vezikiiller goze ¢arpar.

Artrit veya osteomyelit gelisen bebeklerde ilk bulgu ekstremitesini hareket
ettirememesi veya hareket sirasinda aglamasidir. Sisme ve kizariklik gibi bulgular
daha sonra ortaya ¢ikar.

Menenjitin  erken donem bulgular1 sepsistekilerle aynidir. Ancak
irritabilitenin artmasi, biling degisiklikleri, tiz sesle aglama, hipotermi ve tremorlar
menenjitin dncii bulgular1 olabilir. Konvulziyon, menenjit olgularmin %40-75’inde
bulunur. Hemiparezi, gozlerde horizontal kayma ve sirasiyla yedinci, li¢lincli ve
altinc1 kafa ciftlerine ait belirtiler goriilebilir. Beyin abseleri erken donemde pek
belirti vermezler ancak ge¢ donemde kusma, fontanel gerginligi, bas cevresinde
biiylime, kafatasi suturlarinda agilma gibi intrakranial basing artigina baglh bulgular

ile hemiparazi ve fokal konviilziyon gibi fokal beyin bulgular1 gosterirler. Ense
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sertligi yenidogan doneminde goriilebilen bir bulgu degildir ancak goriiliirse, ¢ok
anlamhdir.

Kalp oskiiltaysonu sirasinda kalp hizi, ritmi, varsa tfiirimlerin 6zellikleri ve
kalp tepesinin yeri saptanmalidir. Konjenital kalp hastalig1 yoksa kardiak bulgular
siddetle sepsisi diigiindiirtir.

Sepsise bagli asidoz ve hipoksemi, pulmoner arter basincini artirarak patent
duktus arteriosusun (PDA) kapanmasini geciktirir. Ayrica sepsis sirasinda ortama
salinan prostoglandinlerde duktusun acik kalmasini veya yeni kapanmis bir duktusun
acilmasini saglayabilir. PDA {ifiirlimii en 1yi sol iist sternal kenarda duyulur.

Akcigerlerin  oskiiltasyonunda, ince raller, ronkiisler veya wheezing
duyulabilir. Inspirasyon sonunda duyulan ince raller veya solunum seslerinin
duyulamamasi, pndémoniyi diistind{iriir.

Batin oskiiltasyonunda her dort kadranda dinlenmelidir. Yenidoganlarda,
dakikada 10-30 bagwrsak sesi duyulmasi normaldir. Bagirsak seslerinin azalmasi
sepsise bagli paralitik ileusta goriilebilir. Bagirsak seslerinin duyulamamasi, NEK’ e
bagli perforasyon ve peritonitte bulunabilir.

Femoral nabizlar mutlaka palpe edilmelidir. Femoral nabizlar yogunlugu ve
zamanlamas1 acisindan brakial nabizlarla ayni diizeyde olmalidir. Kapiller dolus
zamani, alt ekstremitede, renk soluncaya kadar bastirilmasi ile bakilir. Sicak sokta
kappiller dolus zaman1 hizli iken, 2 saniyeden daha uzun kapiller dolus zamani,
perfiizyon bozuklugunu gosterir. Perflizyon bozuklugunda, deri soguktur; bu
soguklugun basladig1 bolgenin saptanmasi Onemlidir. Kateter varsa, bunlarin
cevresinde herhangi bir kizariklik, sislik, akinti veya agri olup olmadig:

saptanmalidir.
1.7.2. Sepsisin ge¢ bulgulan

1.7.2.1. Solunum sistemi

Siyanoz, hiriltilt solunum, dispne yenidogan akciger hastaliklarinin

bulgusudur. Yasamin ilk 4—6 saatinde goriiliiyorsa pndmoni olma ihtimali yiiksektir.
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1.7.2.2. Abdominal

Karin distansiyonunun artmasi, safrali veya fekaloid kusmalar, karin
duvarinda renk degisiklikleri ve sertlesmeler ile gobek c¢evresinin kizarmasi,

ilerlemis sepsis bulgusu olarak ele alimmalidir.

1.7.2.3. Santral sinir sistemi

Tiz sesle aglama, basin geriye atilmasi, fontanelin gerginlesmesi ve
konviilziyonlarin artmasi, menenjitin ge¢ bulgular1 olarak kabul edilir. Bunlar bazen

cerebitis ya da tromboembolitik olaylara dogru ilerleyebilir.

1.7.2.4. Hemorajik diatez

Petesilerin artmasi1 ve kan alinan yerlerden kanamalarin baslamasi veya
gastrointestinal sistem ve renal kanamalarin bazen de pulmoner kanamalarm ortaya

cikis sepsisisin gec¢ bulgularmdandir.

1.7.2.5. Sklerem

Sklerem, nonspesifik bir bulgu olmasina karsin sepsisin ge¢ donemlerinde ortaya

cikan ve prognozu kotii olan bir deri belirtisidir.

1.7.2.6. Psodoparalizi

Genellikle dudak ¢evresinde bozukluk olusur, bazende kombine olarak bebek

agladiginda olusur, nadiren septik artrit ve menenjitin ipuglar1 olabilir.

1.8. Tam

Mortalitesi ve morbiditesi yliksek olan yenidogan sepsisinin erken tanisi ve
tedavisi bliyilk Oneme sahiptir. Glinlimiizde sepsis tanisi icin bir ¢ok ydntem
gelistirilmesine ragmen hala mikroorganizmanin viicut sivilarindan izolasyonu
standart ve en spesifik yontemdir (1, 55, 56). Alinan kiiltiirlerde iireme en erken 24
saat iginde sonuglandigi icin yapilan calismalar sepsisin kesin tanisini birkag saat
icinde koyduracak sensivite ve spesifitesi yiiksek bir test bulmaya yoneliktir. Ancak
hala gliniimiizde bu sekilde bir test bulunamadigi i¢in bir¢ok degisik testin bir arada
kullanilarak en kisa siirede taniya gitmek hedeflenmektedir. Sepsisten siiphelenilen

bir bebekte bir yandan kiiltiirler alinirken bir yandan da tam kan sayimi, periferik
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yayma, idrar tahlili, lomber ponksiyon yapilmasi ve akciger grafisi cekilmesi
gerekmektedir. Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol Komitesi tarafindan
kiiltlir (—) yada kan kiltiirii olmayan ancak klinik olarak sepsis diisiliniilen
yenidoganlara “klinik sepsis” tanimlamasi yapilmistir (57). Tanis1 slipheli olan
olgularin belirlenmesinde bazi1 skorlama yontemleri gelistirilmistir. Laboratuar
bulgularinin kombine olarak kullanildig1 skorlama sistemleri mevcuttur. Bu
sistemlerden biri, 6zellikle riskli bebekler i¢in kullanilan EMR’li yenidoganlarda
sepsis skorlamasidir. Bu skorlama sistemine gore 3 ve uzerinde puan alan bebekler
sepsis kabul edilerek tedavi baslanir (58, 59). EMR’li bebeklerde skorlama Tablo
4’de gosterilmistir.

Tablo 4. EMR’li bebeklerde skorlama

Puan 0 1 2
Gebelik haftasi >37 hafta 34-37 hafta <34 hafta
APGAR skoru >7 5-7 <5
Annede korioamnionit yok var

veya bebekte midede lokosit
EMR siiresi I giin 2 giin

Toplam puan 3 ve lizeri ise tam kan sayimu, periferik yayma yapilir, C—reaktif
protein (CRP), kan kiiltiirti alinir.

—Erken sepsis tedavisi baglanir.

—Antibiyotik baslanan bebeklerde 6. saatte akciger grafisi ¢ekilir.

Ampirik baslanan antibiyotige 2—-3 giin devam edilir ve daha sonra tekrar
degerlendirilir.

Sepsis olgularna klinik yaklagim saglayan yontemlerden biri olan “Tdllner
sepsis skorlama sistemi”dir. Bu skorlama sistemine gore; 5 puan alt1 (0—4) sepsis
siiphesi olmayan yenidoganlari, 5-10 puan sepsis siiphesini, 10 puan iizeri ise olas1

sepsise isaret eder (60). Tollner skorlama sistemi Tablo 5’de gosterilmistir.
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Tablo 5. Toller skorlama sistemi

Puan 0 1 2 3
Deri renginde degisiklik Yok Orta Belirgin
Periferik dolagim bozuklugu Yok Bozuk Belirgin
Hipotoni Yok Orta Belirgin

Bradikardi Yok Var

Apne Yok Var

Respiratuar distres Yok Var

Hepatomegali Yok >4 cm

GIS bulgusu Yok Var

Lokosit sayisi Normal  Ldkositoz Lokopeni
Sola kayma Yok Orta Belirgin
Trombositopeni Yok Var

Metabolik asidoz (pH) Normal >7.2 <72

Sepsis tanist i¢in bir patojenin viicut sivilarindan izolasyonu, standart ve

spesifik yontemdir.

1.8.1. Spesifik Tanisal Laboratuar Testler

1.8.1.1. Kan kiiltiiri

Sepsis tanisinda “Altin standart”, bir veya daha fazla kan kiiltiiriinde bir
patojen mikroorganizmanin (bakteri veya fungus) tiretilmesidir (22, 23, 61).

Bu nedenle, olas1 sepsis tanisi ile antibiyotik kullanimima baslanmadan 6nce,
mutlaka kan kiiltiirii i¢in 6rnek alinmalidir.

Yenidogan sepsisinde kan kiiltiirii tiremelerinde ve tanida 6nemli noktalar
sunlardir:

1) Kan kiiltiir 6rnekleri, kolonizasyon ve kontaminasyon riskini azaltmak i¢in,
kat1 sterilite kurallarina uyularak pereferik damarlardan alinmalidir. Gobek arter ve
veni (kateter ile), femoral damarlar ve topuktan alinan kapiller kan 6rnekleri ile ilgili

sonuglar tartigmalidir.
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2) Almacak kan miktar1 onemlidir. Minimum olarak 0.5 ml alinmasi
onerilmekte, ancak 1 ml ve daha fazla miktarda alindiginda kan kiiltiiriiniin
duyarlhilig1 artmaktadir.

3) Tek basina kateterden alinan 6rnekler sepsisi, kateter iliskili sepsisi ya da
kontaminasyonu ayirt etmekte yetersizdir. Bu nedenle, es zamanli olarak hem kateter
icinden hem de pereferik damardan 6rnek alimmalidir.

4) 1lk 48 saatte elde edilen pozitif kiiltiir sonuglar i¢in verilen oranlar % 54,
7-98 arasinda degismektedir (62).

5) Kan kiiltiirinde iretilen mikroorganizmaya ait, koloni sayisi,
kontaminasyon ile ger¢ek enfeksiyon ayrimimda yardimci olsa da, KNS un etken
oldugu sepsis olgularinda koloni sayis1 diisiik olarak bulunmustur. Bu nedenle,
kontaminasyon ayriminda koloni sayisi, giivenli bir metod degildir (63).

6) Ayni hastada farkli bolgelerden alinan birden fazla kan 6rneklerinde ayni
mikroorganizmanin iiremesi, enfeksiyon ile kontaminasyonun ayriminda ¢ok daha
giivenilir kabul edilmektedir.

7) Intrapartum antibiyotik kullanimu kiiltiirde {ireme oranini azaltmaktadur.

Kan kiltlirii alinmasi Onerilerinin  6zellikle prematiire yenidoganlarda
gerceklestirilmesi ¢ok giictiir. Tani1 i¢in yapilan laboratuar incelemeleri, gerekenden
fazla girisime sebep oldugu takdirde amacglanan fayda zarara doniisebilmektedir.

Dolayisiyla, yapilmasi gereken, en az zarar ile en duyarli sonucu verecek kan
kiiltiirii yonetimini kullanmaktir. Bu nedenlerle yenidogan sepsisinde pozitif kan

kiiltiirii tan1 koydurur ancak negatif kan kuiiltiirii sepsis tanisini ekarte ettirmez (64).

1.8.1.2. BOS (Beyin omurilik s1vis1) incelenmesi ve kiiltiirii

Genel olarak sepsisli yenidogan bebeklerin %20-25'inde sepsise menenjit
eslik eder. Bu nedenle erken, ge¢ veya cok gec baslangich yenidogan sepsisinden
siiphelenilen tiim bebeklere (kan kiiltiirii pozitif olsun veya olmasin) LP (lomber
ponksiyon) yapilip, BOS incelenmesi ve kiiltiirii yapilmasi tartismalidir. Bunun i¢in
LP, kan kiiltiirii pozitif, sepsis klinigi olan ve/veya menenjit bulgular1 (letarji,
konvulziyon, apne, fontanel bombeligi, hipohipertoni) olanlara yapilmalidir. BOS’ta
hiicre sayim, hiicre tipi tayini, biyokimyasal incelemeler, gram ve Wright boyama

yapilir, kiiltiir alinir. Menenjit tanist: mikroorganizmanin BOS kiiltiirlinde tiretilmesi,
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BOS’ta lokosit sayismin 20’nin tizerinde ve polimorf nuveli lokosit (PMNL)
hakimiyeti olmasi, BOS gramda bakterinin saptanmasi ve hipoglikoraji (BOS
glukozunun 40 mg/dI’nin altinda ve ya BOS glukozunun kan glukozunun %50’sinin
altinda olmasi) gibi kriterlerinden en az ikisinin pozitif saptanmasi ile konulur (65).
Beyin omurilik sivisinin kiiltiirii menenjit tanisinda giivenilirdir. Ciinkii kana
gore bakteriyel yogunluk daha fazla, engelleyici proteinler daha azdir ve kiiltiirler 72
saat icinde sonuglanir. Ancak kiiltiir—negatif menenjit; antibiyotik alanlarda, beyin
absesinde veya Mycobacterium hominis, U. urealyticum gibi atipik etken varliginda

ve virus (Enterovirus, Herpes simplex virus (HSV)) enfeksiyonlarinda goriilebilir

1.8.1.3. idrar kiiltiirii

Anatomik bir yatkinlik yok ise, erken yenidogan sepsisinde idrar kiiltiirtinde
ireme oram diisiiktiir. Ancak, ged yenidogan sepsisinde, fokal enfeksiyon odagi
olarak mutlaka idrar yolu enfeksiyonu arastirilmalidir. Torba ile alinan idrar
kontaminasyona ag¢ik oldugu i¢in sonuglarma fazla giivenilmemelidir. idrar kiiltiirii
ornegi, kontaminasyon riskini ve tetkik tekrarmi azaltmak icin, suprapubik

aspirasyon teknigi ya da kateter ile steril sartlarda alinmalidir (66).

1.8.1.4. Trakeal aspirasyon Kkiiltiirii

Trakeal aspirat kiiltlirler1 entube bebeklerde pnomoniyi diisiindiiren klinik
tablo varsa veya sekresyonlarm miktar1 ve 6zelliginde degisiklik olursa alinmalidir.
Ventile edilen bebek septik ise kan kiiltiirii ile benzermikroorganizma yakalama sansi

yiiksektir (66).

1.8.1.5. Diger Kkiiltiirler

Hastanin klinik bulgular1 ve yapilan fizik muayenesine gore kiiltiir
almmalidir.  Yiizeysel siiriintii  kiltiirlerinin ~ kolonizasyon hakkinda  bilgi
verebilmelerine ragmen, yenidogan sepsisi tanisindaki degerleri sinirhidir. Eklem
enfeksiyonu siiphesi varsa eklem aspirasyonu yapilabilir. Dogumdan hemen sonra
alman mide aspirat kiiltiirleri amnion sivisinin enfeksiyonunu gosterse de yenidogan
sepsisini gostermez. Dis kulak yolu ve gobek cevresinden alinan kiiltiirlerde iireme

olmasi ise ancak anne kaynakli enfeksiyonu diistindiiriir
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1.8.1.6. Bakteriyel antijenlerin tayini

Grup B streptokok, eisseria meningitidis, H.influenzae ve Streptococcus
pneumoniae i¢in testler gelistirilmistir. Viicut sivilarinda bakteri hiicre duvar1 veya
kapsiiler karbonhidrat antijenlerini gdsterilmesini saglar. Bu amagla counter
immunoelektroforez ve lateks aglutinasyon testleri kullanilir. GBS antijeni saptama
disinda yenidogan pratiginde kullanimlar1 sinirhdir. Kan kiltiiri kadar duyarli
olmamalar1 ve yanlis pozitif sonuglara neden olabilmeleri sebebiyle de fazla
kullanilmamaktadirlar. Bu nedenle bu test tanimlayict bir diagnostik test olma

kriterlerini karsilayamamaktadir (67).

1.8.2. Nonspesifik yardimei testler

Tarama testleri enfeksiyon olasiligmi vurgulamak i¢in basvurulan yardimci
tetkiklerdir. Yenidogan sepsisi, siklig1 diisiik olmasma ragmen tedavi edilmedigi
taktirde mortalitesi oldukg¢a yiiksektir. Bu nedenle yapilan testlerin hicbir olguyu
atlamayacak sekilde yiiksek duyarliliga sahip olmasi ve hastalifin olmadigi
durumlarda ise sepsisin tamamen diglanmasi i¢in yiiksek negatif tahmin degerine
sahip olmasi gerekir.

Ancak giiniimiizde bir¢ok test bulunmasma ragmen hi¢ biri enfeksiyonu
tanimlamak ic¢in yeterli duyarliliga sahip degildir (23, 55, 68). Bu da sonug olarak
tan1 koymak ve tedaviye baslamak i¢in klinik degerlendirmenin klinisyen tarafindan
ayrintili bir sekilde yapilmasi sonucunu dogurur. Yapilan bu testler hastaya
antibiyotik tedavisinin baslanmasi, devami ve kesilmesi agisindan da bize yardime1

olmaktadir (23, 55, 61).
1.8.2.1. Hematolojik parametrerler

1.8.2.1.1. Lokosit sayisi

Sepsis tanisinda l6kosit sayist ve 16kosit oranlar1 sik kullanilan yontemlerden
biri olmasmma ragmen yenidoganda kullanimi smirlidir. Sepsisli yenidoganda
16kositoz goriilebildigi gibi 16kopenininde goriilmesi, yasamin ilk giinlerinde l6kosit
sayisiin degiskenlik gdstermesi tanidaki dnemini azaltmaktadir. Bazen enfeksiyon
dis1 nedenler de hematolojik parametrelerde degisikliklere yol acabilir. Annede

hipertansiyon, preeklemsi, perinatal asfiksi, intraventrikuler kanama, pnomotoraks,
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konvulziyon, mekonyum aspirasyonu, uzamis aglama durumlarinda 16kosit sayisinda
degisiklige notrofili veya ndtropeniye neden olabilir
(69).

Yapilan bir¢ok calisma yenidogan sepsisinde total 16kosit sayisinin {ist
smirmi 30000-40000/mm’® kabul etmesine ragmen literaturde, 16kosit sayismin
degerli olduguna dair ¢ok az kanit mevcuttur (55). Sepsis tanisi alan hastalarin
yaklagik 1/3’ iinde beyaz kiire sayisinin normal bulunmasi sepsisin erken doneminde
total beyaz kiire sayisinin giivenilir olmadigi sonucunu ¢ikarmistir (70, 71). Total
notrofil sayisi, 16kosit sayisina gore daha degerlidir.

Dogumda total nétrofil sayisiun alt st 1750/mm’ iken, 12 saate
ulastigimizda bu alt sinir 7200/mm’ ulasmakta. Ancak 72. saate gelindiginde bu alt

smir yeniden 1750/mm’

sinirma inmektedir. Bundan dolay1 ilk 48 saatte sepsis
tanisinda notropeni 6nemli iken daha sonraki donemde ise hem noétrofili hemde
notropeni enfeksiyon i¢in dnemlidir (19).

Diger oOnemli bir parametre total immatur nétrofil (band) sayisidir.
Enfeksiyona sekonder olarak kemik iliginde yapim arttig1 i¢in periferde geng hiicre
sayisinda artis beklenir. Ancak bu cevap gecikmeli olarak olustugu icin sepsisin
erken tanisinda kullanilmaz. Enfekte olmayan yenidoganda total immatur nétrofil
sayis1 yiikselmedigi i¢cin band sayisinin artmasi durumunda bakteri yeminin ayrintili
olarak arastirilmasi gerekmektedir.

Sepsis  tanisinda immatur noétrofillerin - total nétrofillere  oramida
kullanilmaktadir. Bu oran enfekte olmayan yenidoganda ilk giin 0.16, sonra 0.12,
pretermlerde biraz daha yiiksek saptanmistir. Genel olarak I/T orami 0.2’nin {stii
anormal olarak degerlendirilir. I/T orani stresli dogum eylemi ve oksitoksin
kullanimi durumlarinda artabildiginden kullanimi sinirhdir (27).

Sepsis tanist koymak icin mevcut yukaridaki paremetrelere ek olarak
lI6kositteki dejeneratif degisiklikler (toksik granulasyon, vakuolizasyon, dohle
cisimcikleri) ve trombositopeni kullanilarak Rodwell ve arkadaslari tarafindan bir
skorlama sistemi olusturulmustur. Burada her parametre i¢in 1 puan verilmekte ve
mevcut puanin 3 veya iizerinde olmasi sepsis olarak degerlendirilir. Rodwell

skorlama sistemi tablo—6’da gdsterilmistir.
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Tablo 6. Rodwell sepsis skorlama sistemi

1.Immatiir/total 15losit oraninmn artis

2.Polimorf ¢ekirdekli 16kositlerin artmasi ve azalmasi

3.Immatiir/matiir I6kosit oraninimn 0.3 veya iizerinde olmasi

4 Immatiir 16kositlerin artis1

5.Lokosit sayisinin <5000/mm?

Veya dogumda <25000/mm?

Veya 12-14 saatlerde <30000/mm?

Veya 2.glinden sonra <21000/mm? olmas1

6.Notrofillerde vakuolizasyon, dohle cisimcikleri veya toksik graniilasyon goriilmesi

7. Trombosit sayisinin <150000/mm? olmasi

1.8.2.1.2.Trombosit sayisi

Trombositopeni, konjenital viral enfeksiyonlarda goriilebildigi gibi postnatal
kazanilmis enfeksiyonlar sonucuda gelisebilir. TORCH, sifilis, HIV ve parvovirus
B19 gibi ajanlarlarlada ortaya ¢iktig1 i¢in yenidogan sepsisinin 6zgilin olmayan ge¢
bir bulgusudur. Yapilan ¢aligmalar trombositopeninin viral enfeksiyonlardan g¢ok
bakteriyel enfeksiyonlar sonrasi gelistigini ortaya koymustur (72, 73).

Trombositopeni (ilk 10 giinde trombosit sayisnm 100.000/mm”, daha sonraki
giinlerde ise 150.000/mm’ altinda olmasi) sepsis oldugu diisiiniilen yenidoganlarin
%10-60 ‘da bulunmustur (59).

Mekonyum aspirasyonu, Exchange, mekanik ventilasyon, asfiksi ve umbikal
kateterizasyon gibi sepsise yol agan durumlarda kiiltiir negatif olsa bile sepsis

olmaksizin tek basia trombositopeni goriilebilir. Bu nedenle trombosit sayis1 sepsis

tanisinda ¢ok giivenilir degildir (74).

1.8.2.2. Akut faz reaktanlan

Karaciger hiicrelerinin sitokinler tarafindan indiiklenmesi ile iiretildiginden
akut faz reaktanlarinin artmasi i¢in belirli bir siire gegmesi gerekir (23). Ozellikle IL—
1 beta, IL-6 ve TNF—a vasitas: ile sentezlenmektedir. 4-5. haftadan itibaren fetiis
tarafindan yapilmaya baglanir (75, 76).

Akut faz reaktanlar1 enfeksiyon travma veya hiicresel hasar sonucu

karacigerden sentezlenen proteinlerdir. Bunlar arasinda C—Reaktif protein (CRP),

26



fibrinojen, fibronektin, haptoglobulin, prokalsitonin (PCT), Serum Amiloid A
(SAA), alfa 1 asit glikoprotein, C3 kompleman sayilabilir.

Yukarida sayilan her bir akut faz reaktanmin plazma yarilanma omiirleri ve
enflamasyona yanit hizlar1 birbirinden farklidir. Serum diizeyi ilk artan akut faz
reaktanlar1 CRP ve serum amiloid A‘dir (23). Ancak bulunan yiiksek degerlerin
enfeksiyoz veya nonenfeksiyoz nedenlere bagli olup olmadigmin tespit edilmesi

zordur.

1.8.2.2.1. C—reaktif protein (CRP)

Birbirine benzer 5 alt birimin bir araya gelmesiyle olusan 120.000 dalton
agirlikl bir glikoproteindir. S.pneumoniae’nin C polisakkaridi ile birlestiginde ¢oken
bir globulindir. Siklikla doku hasari ile birlikte bulundugundan, hasarli dokulardan
veya mikroorganizmalardan ag¢iga c¢ikan toksik maddeleri tasiyan bir protein
olduguna inanilir.

C—Reaktif protein, plasentadan hemen hemen hi¢ gecmez. CRP, kantitatif
veya semi—kantitatif yontemlerle dlciilebilirse de kantitatif yontemler, takip kolaylig1
saglamasi agisindan 6nemlidir. Yenidoganlardaki normal diizeyi 1 mg/dl altindadir.
Ancak enfeksiyon tanisin1 koymada 1 mg/dl esik degerinin pozitif prediktif degeri
disiik iken, negatif prediktif degeri yiiksektir. CRP’ nin 5 mg/dl iizerinde oldugu
durumlarda ise pozitif prediktif degeri ¢ok daha fazladir (70). Enfeksiydz olayin
baslamasindan sonra CRP’ nin yilikselmesi 10-12 saati bulur ve en yiiksek diizeyine
60. Saatte ulasir. CRP akut faz yanit1 sirasinda 1000 kat artabilir. Serumdaki yar1
omrii 5-7 saattir. Tedaviye baslanmasiyla birlikte CRP diizeyleri diismeye baslar ve
bu diisiis tedavinin etkinliginin izlenmesi nde kullamilabilir. Ilk 12 saatte ortaya ¢ikan
erken sepsis ve GBS enfeksiyonlarinda CRP’nin yilikselmedigi gézlenmistir. Buna
karsilik erken membran riiptiirii ve korioamnioniti olan annelerin bebeklerinde, fetal
asfiksi, Respiratuar distress sendromu (RDS) ve Mekonyum aspirasyon sendromu
(MAS) olan bebeklerde CRP’ nin normalin 10 katina kadar yiikselebildigi goriiliir.
Bakteriyel olmayan enfeksiyonlarda CRP yiiksek veya alcak bulunabilir. Yiizeyel
deri enfeksiyonlar1 CRP yiikselmesine yol agcmazken, seliilit veya abselerde CRP
yiiksek bulunur. Prematiire dogan bebeklerde CRP, daha sonra dogan bebeklere gore
kiyasla daha yavas yiikselir. Ancak burada, bu bebeklerdeki etyolojik ajanin farkl
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olusu veya bu bebeklerde erken antibiyotik tedavisinin baglanmas1 gibi baz1 faktorler
yaninda, immiinsistemin gelismesini de géz oniine almak gerekir (77).

Enfeksiyonun baslangis doneminde CRP yavas arttig1 icin pozitif tahmin
degeri diisiiktiir ve bu nedenle sepsis tanisi i¢in tek bagina kullanilmamalidir. Ancak
sepsis taramasinda diger bazi testlerle birlikte kullanildiginda anlamli olabilir.
Yenidogan enfeksiyonlarinda CRP, Spesifik fakat ge¢ bir belirtec olarak ele
almmalidir. Tedavinin etkinliginin degerlendirilmesi ve antibiyotik tedavisinin
sonlandirilmasi kararmin verilmesinde CRP faydali ve giivenilir bir kriterdir. Diger
yandan CRP mekonyum aspirasyon sendromu, doku nekrozu, asilanma ve cerrahi
gibi durumlarda da pozitif bulunabilir. Yeni bir yontem olan ve simdiye kadar kalp
hastaliklarinin tanmisinda kullanilan yiliksek duyarlilikli CRP (hsCRP) tayini de
yenidogan sepsisinin erken tanisinda CRP’ye gore daha duyarli ve 6zgiil sonuglar

vermektedir (41).

1.8.2.2.2. Prokalsitonin (PCT)

Kalsitoninin 6ncii molekiilii olan 116 aminoasitlik peptid molekiiliidiir.
Ancak kandaki diizeyi, kalsitoninden bagimsizdir. Endotoksinin kana karismasmdan
3—4 saat sonra hizla artar ve 24 saat yliksek kalir. PCT, 2-3 giin sonra normal
diizeyine iner. Saglikl kisilerin serumlarinda prokalsitonin gdsterilemez. PCT’ nin
enfeksiyon ve SIRS sirasinda nérotransmisyon, immunomodiilasyon ve vaskiiler
kontrolde rol aldig1 diisiiniilmektedir. Cok az bir kanla hizli bir sekilde yapilan bu
test, sepsis tanis1 koymada ve siipheli durumlarda antibiyotik baslama karar1 vermede
kullanilabilir. Duyarlik ve 6zgiilliigii cok yiiksek (%87—%100) bulunmustur. Diizeyi
hastaligin siddeti ve oliim ile iligkilidir. Hastaligm agirligin1 belirlemede, tedaviyi
izlemede ve prognozu tahmin etmede de PCT yararhidir. Ancak bazen negatif olgular
bulunabilir. RDS, akut akciger hasari, hemodinamik yetersizlik, agir travma
durumlarinda da cok yiiksek diizeyler saptanabilir (78). Intrapartum antibiyotikler,
umblikal kordonda PCT diizeyini azaltirken, Postnatal antibiyotikler de PCT
diizeyini, CRP’ den ¢ok daha hizli bir sekilde azaltir.

Prokalsitonin {iiretim yeri ve metabolizmas1 bilinmemekle beraber,
monositlerde ve hepatositlerde yapildigir diisiiniilmektedir. PCT’nin sitokin mi,

hormon mu, akut faz proteinimi oldugu belli degildir cilinkii hepsine ait belli
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ozellikleri bulunmaktadir. Bakteryel endotoksinle karsilastiktan 4 saat sonra serumda
yilikselmeye baslar, 68 saatte zirveye ulasir ve en az 24 saat bu diizeyde kalir. Yar1
omrii 25-30 saattir. Serum konsantrasyonu gestasyonel yasla iliskili degildir. Enfekte
olmayan yenidoganlarda dogumdan hemen sonra PCT diizeyleri diisiiktiir ancak 21—
24 saatlerde hizla yiikselir ve 48. Saatte tekrar diiser. Bu fizyolojik olaym nedeni tam
olarak bilinmemekle beraber, gastrointestinal kanaldaki bakteri kolonizasyonuyla

iliskili oldugu diistiniilmektedir.

1.8.2.2.3. Haptoglobulin

Haptoglobulin serumdaki serbest hemoglobini baglayan ve retikiiloendotelyal
sisteme baglayan bir proteindir. Sepsisli bebeklerde haptoglobulin yiikseldigine dair
bilgiler bulunmasma ragmen sonuclar tam giivenilir olmadigindan sepsis erken

tanisinda haptoglobulinin kullanimi1 6nerilmez.

1.8.2.2.4. Orosomukoid

Alfa—1 asit glikoprotein olarak da bilinen, orosomukoid lenfosit, monosit,
notrofiller ve hepatositler tarafindan sentezlenir ve 16kositlerin membran
proteinlerinin 6nemli bir kismini1 olusturur. Fonksiyonu tam olarak bilinmemektedir.
Prematiire bebeklerin kordon kaninda term bebeklere nazaran daha diisiik olmasima
ragmen dogumdan sonra preterm bebeklerde daha hizli yiikselir. Yanlis pozitif ve
yanlis negatif sonuglarin fazla olmasindan dolay1 sepsis tanisindaki degeri smirhdir
ancak tedavinin etkinliginin izlenmesinde faydali olabilir. Fakat yar1 dmrii uzun
oldugu i¢in tedavinin izlenmesindeki yeride tartismalidir ve bununla klinik kullanima

uygun degildir

1.8.2.2.5. Eritrosit sedimantasyon hiz1

Akut faz reaktanlarindaki degisiklikleri yansitan bir ydntemdir.
Yenidoganlarda kullanilan sedimantasyon yontemi, klasik Wintrobe yontemi ile
uygunluk gosterir. Yenidoganlarda ilk 14 giindeki normal sedimantasyon degerleri
bebegin yasma 3 eklenmesi ile bulunabilir. Sedimantasyon hizi yas, cinsiyet ve
tartidan etkilenmez ancak hematokrit ile ters orantilidir. RDS; aspirasyon, pndmonisi
ve yiizeyel enfeksiyonlarda sedimantasyon etkilenmez veya ¢ok az artar. Coombs

pozitif hemolitik anemi ve hiperbilirubinemi de ise sedimantasyon artar. Bakteriyel
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enfeksiyonlarda sedimantasyon hizi siklikla artmasma ragmen bu artis geg
donemdede meydana gelebilecegi icin, erken tani igin kullanilmaz. Ote yandan
iyilesen hastalarda bile, sedimantasyon uzun siire yiiksek kalabilir ve bu nedenle

tedavinin degerlendirilmesinde kullanimi uygun degildir

1.8.2.2.6. Fibronektin

Yiiksek molekiil agirlikli bir glikoprotein olan fibronektin, karaciger ve
endotelyal hiicrelerde yapilir, hiicre yiizeyi, plazma ve diger viicud sivilarinda
bulunur ve mikrovaskiiler biitiinliigiin korunmasinda, hemostaz ve yara iyilesmesinde
bir ¢imento gibi gorev yapar. Ayrica, embriyogenezde, makrofaj ve notrofillerin
fagositozunu artirmada rol alir ve opsonin olarak da fonksiyon goriir. Gestasyon yast
arttikca fetiisdeki fibronektin diizeyide diiser. Enfeksiyon diizeldikce, fibronektin
hizl1 bir sekilde artar. Fibronektin, enfeksiyonun yan sira asfiksi, RDS ve BPD * de

azalir.

1.8.2.2.7. Serum amiloid A (SAA)

Interlokin-1 ve TNF-a tarafindan yapimi uyarilan SAA primer olarak
karacigerden sentezlenmektedir. Sekonder amiloidozda goriilen amiloid fibrillerin
serumdaki prekiirsoru olarak kabul edilirler (79, 80). Bakteriyal ve viral
enfeksiyonlarda, klinik bulgular ortaya ¢ikmadan 2 giin 6ncesinde serumda artmaya
baglar.

Yenidogan ve eriskindeki serum seviyesi aymidir. Ancak yenidoganda
ozellikle SAA—la izoformu artmaktadir. SAA genetigi ve biyokimyast hakkinda
yeterince bilgiye sahip olunsa bile gorevleri halen tam olarak bilinmemektedir.
Inflamatuar hastaliklarin pek cogunda SAA seviyesi yiikselmektedir, enfeksiyonlarda
ise bazal seviyenin 1000 katina kadar yiikselebilir (normali: 1-5pg/ml) (81).

1.8.2.3. Sitokinler

Cesitli  yas gruplarinda sepsisin  etiopatogenezine yoOnelik yapilan
calismalarda, bakterinin konak hiicreye girmesinden itibaren immun mekanizmalarin
devreye girdigi ve ¢ok sayida sitokinin ve enflamasyon mediyatorlerinin rol aldigi

gosterilmistir (82).
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Artmis sitokin seviyesi inflamatuar progese karsi olusan primer konake1
cevabidir. Sitokinler makrofajlar, lenfosit ve endotelyal hiicrelerden salinan
glikoproteinlerdir. Yarilanma Omiirleri kisadir. Sistemik inflamatuar yanit (SIRS)
gelisiminde proinflamatuar sitokinler (IL-6, TNF—a, IFN—y) ile antiinflamatuar
sitokinler (IL-4, IL-10) arasindaki denge, klinik belirtilerin ortaya ¢ikmasmda ¢ok
onemlidir. Proinflamatuar sitokinler, eksojen patojenlere karsi etkili bir savunma
yapmakla gorevlidirler. Ancak asir1 iiretimleri zararli olabilir ve doku hasari
yapabilir. Antiinflamatuar sitokinler ise, inflamatuar siireci azaltici ve homeostasisi
tekrar saglayici 6zelliklere sahiptir ancak fazla iiretilmeleri, immun fonksiyonlarmn
bozulmasiyla sonuglanir. Bu nedenle, IL-10’un siirekli yiiksek bulunmasi veya IL—
10/TNF—a oraninin yiiksek olmasi, kotli prognoz isareti olarak kabul edilebilir. IL—
6/IL-10 oranmin yiiksek olmasi da kotlii prognoz isaretidir ve sok, multiorgan
yetersizligi ve 6liim ile iligkili bulunmustur (39).

Sitokinlerin (6zellikle IL-1, IL-6, TNF-a, IL-8) ve bunlarla iligkili
reseptorlerin artisi ile sepsis arasinda iligski tam olarak kurulamamis ve bu sitokinlerin
sepsis dis1 birgok hastalikta ciddi olarak artis gosterdigi belirlenmistir. TNF—a, 1L—1,

IL—6 sepsiste akut faz cevabinin major mediatorleridir

1.8.2.3.1. Tiimor nekrosis faktor-alfa (TNF-a)

Kagektin olarakta bilinen TNF alfa T hiicresi, makrofaj, naturel killer
Kagektin olarakta bilinen TNF alfa T hiicresi, makrofaj, naturel killer hiicrelerinin
lipopolisakkaritle uyarilmasi ile salgilanmakta. Inflamatuar cevabin 6nemli bir
mediatoru olmakla beraber diger mediatorleride uyarwr. IL-2 yi uyararak T
hiicresinin proliferasyonunu arttirir.

Enfekte olan yenidoganlarin yaklasik %30°da dolasimda tespit edilmistir. Bu
diisiikliigiin nedeni olarakta yarilanma Omriiniin kisa olmas1 ve dolagimda cabuk
kaybolmasiyla aciklanmistir (83). Yapilan bircok hayvan deneylerinde hipotansiyon,
asidoz, kapiller sizmti, akciger 6demi, akciger ve bobrekte hemorajik lezyonlara
neden oldugu gosterilmistir (84). TNF—a antikorlarinin ise olusan bu etkilere karsi
koruyucu rol oynadigi gosterilmistir. TNF-a’nin sepsis ve septik soktaki roliinii

arastiran bircok ¢alisma yapilmstir.
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1.8.2.3.2. interlokin—6 (IL-6)

Doku hasar1 ve inflamasyona cevap olarak monosit, endotel hiicreleri ve
fibroblastlar gibi hiicreler tarafindan salinan bir sitokindir.

Proinflamatuar bir sitokin olan IL-6 karacigerde CRP, fibrinojen, SAA gibi
akut faz reaktanlarin sentezinde, T hiicre proliferasyonunda ve sitotoksik T
hiicrelerinin farklilasmasmda rol oynar. IL-6’nin en 6nemli biyolojik etkinligi, B
lenfosit maturasyonunu stimule etmesidir. IL-6’nin etkisiyle B lenfositler,
immunglobulin sentezleyebilen olgun plazma hiicrelerine farklilasirlar.

Interlokin—6 hem intrauterin hemde postnatal sepsiste artmaktadir. Amnion
stvidaki artis korioamnionit lehine yorumlanirken kordon kanindaki artisi ise
intrauterin enfeksiyonu gosterir. Dogumdan sonra konjenital pnomoni, sepsis, NEK
veya evre 3—4 Intra Kranial Kanama (IKK) gelisen yenidoganlarda da kordon
kaninda 1L—-6 diizeyleri yiiksek bulunmustur. Kandaki seviyesinin 1000 pg/ml’den

yiiksek olmasi organ disfonksiyonu ve kotii prognoz ile yakindan iligkilidir.

1.8.2.3.3. interlokin—-8 (IL-8)

Enfeksiyona cevap olarak monosit, makrofaj ve endotel hiicreleri tarafindan
salgilanmakta. Bircok 6zelligi ile IL-6’ya benzer. Serum seviyesi gestasyon yasindan
ve postnatal yasindan bagimsizdir. En 6nemli fonksiyonu notrofili aktive
etmek ve kemotaksisdir. IL-8 sentezi IL-1, TNF, lipopolisakkaritler ve viruslar
tarafindan indiiklenir. CRP ile birlikte sepsis tanisinda kullanildiginda sensivitesi

yiiksektir. Erken ve gec sepsiste yiiksek bulunur.

1.8.2.3.4. Hiicre Yiizey Antijenleri

Bakteriyel enfeksiyonlar sirasinda aktive l6kositlerde CD11b, CD64 ve CD69
gibi yiizey antijenlerinin ekspresyonu artar.

CD11b: B2 integrin adezyon molekiiliiniin a alt iinitelerinden birisidir.
CDI11b aktif olmayan nétrofillerin ylizeyinde diisiik konsantrasyondadir. Ancak,
notrofillerin mikrobiyal {riinler ile temasmi izleyen birkag dakika igerisinde
ekspresyonu belirgin olarak artabildiginden CD11b’ nin erken uyar1 belirteci olarak

kullanilabilecegi diistiniilmektedir (61).
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CD64: Lokosit yiizey antijeni, monosit ve makrofajlara yiiksek afinitesi olan
CD64 iin biiyiik bir kismi monosit ve makrofajlardan, kii¢iik bir kism1 bakteriyel
enfeksiyon sirasinda nonaktive notrofillerden iiretilir (85) . CD64 neonatal sepsiste
yiiksek spesifik indikator gostergesidir (86) . Patojenlerin fagositozu ve hiicre i¢inde
oldiiriilmesinde rol alir.CD64 hem erken hem ge¢ sepsis tanisinda dnemlidir (61).
Pretermlerdeki CD64 yanit1 term bebeklerle aynidir.

CD14:CD14’lin soluble formu da sepsisin erken tanisinda yiiksek duyarlik ve
ozgiilliige sahiptir. CD14, sitokin sentezi icin onemli bir mediatordur. TNF—a’dan
daha erken aktive olmaktadir. Sepsis’te CD14 seviyeleri yukselmekte olup, gram (-)
mikroorganizmalarla olusan sepsiste daha duyarl oldugu bulunmustur.

Koloni sitimulan faktor (CSF): Dogumdan sonraki 7-12.saatlerde
granulosit koloni sitimulan faktér (G—CSF) en st diizeye ulasir. Sepsisli bebeklerde
bu maksimal diizey daha da yiiksektir. Cut off degeri 120 pg/ ml’dir. Kiiltiir pozitif

neonatal sepsiste %95 sensitivite, %73 spesiviteye sahiptir.

1.8.2.3 5. Molekiiler genetik

Son yillarda erken ve ge¢ sepsis tanisi i¢in polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
yontemi ile bakteriyel 16S ribozomal riboniikleik asit (rRNA) gen tayininin yararl
olabilecegi bildirilmektedir (10, 56, 87). Bu teknolojinin ¢ok fazla duyarliliga sahip
oldugu (%100) bildirilmistir ve preterm dogumun olumsuz patogenezinde yaygin
olarak bulunan amniyotik sividaki potansiyel patojenleri tespit etmek i¢in kullanilan
hizl1 bir yontemdir (9). Yapilan bir calismada %100 sensivite ve %95, 6 spesivite ile
yenidogan sepsisinin erken tanisindan faydali ve kan kiiltliriinde iistiin oldugu

bildirilmistir (88).

1.8.2.3.6-Radyoloji

Akciger grafisi RDS veya apneli vakalarda cekilmelidir. Abdominal grafi
NEC*“in tanisinda ¢ekilmelidir (9).

1.9. Ayric1 Tam

Yenidogan sepsisinin ayirici tanist kalp hastaliklari, gastrointestinal sistem
hastaliklari, hematolojik, metabolik, noérolojik ve solunum yolu hastaliklar1 ile

yapilmalidir. Bu hastaliklarin bazilar1 asagida siralanmastir.
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1.9.1. Gastrointestinal hastahklar

Spontan gastrointestinal perforasyon, gastrointestinal sistemin yapisal
anomalileri, nekrotizan enterokolit

1.9.2. Kalp hastahklarn

Konjenital kalp hastaliklari, persistan pulmoner hipertansiyon, miyokardit.

1.9.3. Solunum yolu hastahklar

Respiratuar distress sendromu (RDS), aspirasyon pnomonisi, akciger
hipoplazisi, trakeodzefagial fistiil, yenidoganin gegici takipnesi.

1.9.4. Norolojik hastahklar

Intrakranial kanama, hipoksik iskemik ensefalopati (HIE), annenin ilag
bagimlilig1.

1.9.5. Hematolojik hastahklar: Immiin trombositopeni, immiin nétropent,
agir anemi, maligniteler (konjenital 16semi), herediter kanama diyatezleri, purpura
fulminans, adrenal kanama

1.9.6. Metabolik hastaliklar

Dogustan metabolizma hastaliklar1 (iire siklus defektleri, organik asidemiler,

galaktozemi), hipoglisemi, adrenal yetmezlik

1.10. Tedavi

Klinik belirti ve bulgular1 sepsis diisiindiiren bir yenidogan bebekte taniya
yonelik incelemeler yapildiktan ve kan kiiltiiri ve diger kiiltiirler alindiktan sonra
hemen intravendz yolla ampirik antibiyotik tedavisine baglanmalidir. Ciddi
bakteriyel enfeksiyon gelisme riski tasiyan ancak heniliz asemptomatik olan bir
yenidogan bebege (6rnegin koryoamnionitli bir annenin bebegi) kiiltiir sonuglari
beklenirken tarama testleri anormal bulundugunda ampirik antibiyotik tedavisi
baslanmasi gerekebilir (1, 10, 89).

Yenidogan sepsisi tedavisinde kullanilacak antibiyotikler, bebegin belirti ve
bulgularinin bagladig1 zaman, enfeksiyon etkeninin kazanildigi ortam (dogum kanals,
hastane veya toplum) varsa enfeksiyon odagi, etken olma olasilig1 fazla olan
patojenler ve bunlarin antibiyotik duyarliliklar1 dikkate alinarak secilmelidir. Ayirict
tanida bakteriler digindaki enfeksiyon etkenleri de g6z Oniinde bulundurulmali ve

bunlarin sepsisten sorumlu olabileceklerini diisiindiiren 6ykii ve klinik bulgular varsa
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antibiyotik tedavisine ek olarak uygun antifungal veya antiviral tedavi baslanmalidir.
Kiiltiir sonucunda etken mikroorganizma saptandiginda antibiyotik duyarlilik
sonuglarina gore gerekiyorsa antibiyotik tedavisi yeniden dilizenlenmelidir.
Antibiyotik tedavisine yanit bebegin klinik durumu ve laboratuvar incelemeleri ile
izlenmelidir (1, 10, 89).

Erken sepsisin ampirik tedavisinde esas olarak grup B streptokoklar, E. coli
ve diger gram negatif enterik basiller ve L. monositogenes’e etkili olmas1 gereken bir
antibiyotik kombinasyonu uygulanmalidir. Erken sepsis i¢cin ampirik tedaviye
ampisilin ve bir aminoglikozit (gentamisin veya amikasin) ile baslanmalidir. Gram
negatif enterik bakterilerin neden oldugu sepsiste kiiltiir sonuglar1 dikkate alinarak
ampisilin bir aminoglikozit veya {i¢iincli kusak bir sefalosporin (sefotaksim veya
seftazidim) ile birlikte kullanilmalidir. Kanitlanmis veya klinik erken sepsiste
ampisilin ve aminoglikozit kombinasyonu ile tedavi stiresi yedi ile on giin olmalidir.
Klinik bulgular: ile sepsis diisiiniilerek antibiyotik tedavisine baslanan bir bebekte
kan kiiltiirlinde bakteri liremesi olmamas1 sepsis olmadigi anlamma gelmediginden
onerilen siirede tedavi verilmelidir. Tedaviye baslandiktan sonraki 2448 saat icinde
bebegin belirti ve bulgularmmn diizelmesi, 48-72 saat i¢inde de l1dkosit sayisi, 1/T
orant ve CRP diizeylerinin normal araliklara gelmesi tedaviye uygun yanitin
almdigin1 gosterir (1, 10, 89).

Toplum kaynakli ve belirli bir enfeksiyon odaklari olmayan gec¢ sepsisli
bebekler i¢cin de ampisilin ve aminoglikozitten olusan tedavi uygundur. Bu bebekler
icin Onerilen tedavi siiresi de yedi ile on glindiir. Hastanede yatan bebeklerde gelisen
gec sepsis genellikle koagiilaz negatif stafilokoklar, ¢oklu antibiyotik direncine sahip
baz1 Enterobacteriaceae tiirleri, Pseudomonas tiirleri, Enterokoklar, S. aureus ve
Candida tiirleri (6zellikle C. albicans) ile gelisir. Hemen hemen tiim Stafilokoklar
penisilinaz trettiklerinden penisilin ve ampisiline direngli olduklar1 i¢in bunlarin
yerine antistafilokokal etkinli§i olan bir antibiyotik tercih edilmelidir. Etkenin
hastaneden kazanildig1 ge¢ sepsiste tedaviye vankomisin ve bir aminoglikozit
(gentamisin veya amikasin) veya vankomisin ile birlikte seftazidim baslanmals,
tedavi siiresi 10—14 giin olmalidir. Pseudomonas i¢in bir aminoglikozit ile birlikte
piperasilin, tikarsilin veya seftazidim; Enterokoklar i¢in bir aminoklikozit ile birlikte

ampisilin veya piperasilin kullanilmalidir. Anaerob enfeksiyonlarda klindamisin,
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piperasilin veya metronizadol tercih edilmelidir. Coklu ila¢ direncine sahip gram
negatif bakteriler ile gelisen enfeksiyonlarda meropenem, imipenem, sefepim veya
siprofloksasin kullanilmasi gerekebilir. Mantar sepsisi agisindan riskli (prematiire,
cok diisiik dogum agirlikli bebek, genis spektrumlu antibiyotik kullanimi, invaziv
islemler, parenteral beslenme) olan yenidoganlarda tedaviye antifungal bir ilag
(flukonazol, amfoterisin B) eklenmelidir. Geg sepsiste de tedaviye yanit bebegin
klinik bulgular ile izlenmelidir (1, 10, 89).

Yendioganlarda bakteriyel menenjitin en sik goriilen etkeni grup B
streptokoklardir, bunu E. coli izler. Diger gram negatif enterik basiller (Klebsiella,
Enterobakter ve Serratia tiirleri), L. monositogenes, Enterokoklar ve Pseudomonas
22 yenidogan doneminde dnemli menenjit etkenleri arasinda yer alir. H. influenza, S.
pneumoniae, koagiilaz pozitif ve koagiilaz negatif stafilokoklar da yenidoganlarda
menenjit etkeni olabilirler. Tedavide ampisilin ile birlikte sefotaksim verilir. Geg
sepsisle birlikte gelisen menenjitlerde vankomisin ile birlikte sefotaksim (veya
seftazidim) tedavisi de verilebilir, bu antibiyotiklere bir aminoglikozit de eklenebilir.
Grup B streptokoklar ve L. monositogenes menenjitlerinde ampisilin ile birlikte
gentamisin; E. coli ve diger Enterobacteriaceae tiirleri ile gelisen menenjitlerde ise
sefotaksim ile birlikte bir aminoglikozit kullanilmalidir. Pseodomonas aeruginosa
menenjitinde seftazidim ile birlikte aminoglikozit verilmelidir. Stafilokok tiirleri ile
gelisen menenjitlerde de vankomisin kullanilmalidir. Enterokok menenjitinde
ampisilin ile birlikte bir aminoglikozit, eger enterokok ampisiline direncgli ise
vankomisin ile birlikte gentamisin verilmelidir. Yenidogan menenjitlerinde tedavi
siiresi 14-21 giindiir. Tedavi siiresi, kanitlanmis gram pozitif bakterilerle gelisen
menenjitlerde en az 14 giin, gram negatif bakterilerle gelisen menenjitlerde ise en az
21 giin olmalidir (1, 10, 89).

Yenidoganlarda yasamin ilk yedi ile on giinii arasinda gelisen pndmoni i¢in
ampisilin ile birlikte bir aminoglikozit veya sefotaksim verilmelidir. Nazokomiyal
pnomonide ampirik tedaviye vankomisin ve tiglincii kusak sefalosporin (sefotaksim
veya seftazidim) ile baglanmalidir. Kemik ve eklem enfeksiyonlarinda vankomisin

ile birlikte gentamisin veya sefotaksim tedavisi verilmelidir (1, 10, 89).
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1.11. Destek Tedavi

Yenidogan sepsisinde destek tedavi olduk¢a Onemlidir. Sivi—elektrolit ve
glukoz dengesinin saglanmasi, asidoz ve hipovolemi, hipo—hipernatremi hipokalsemi
onlenmelidir. sok erken tanimlanmali ve gerekirse inotropik ajanlar uygulanmalidir.
Hipoksi ve solunum yetmezligi agisindan bebekler takip edilmeli, hastaya
gerektiginde mekanik ventilasyon uygulanmalidir. Uygunsuz ADH salmimi varsa
sivt kisitlanmasma gidilmeli. Hastanin enteral veya parenteral yolla beslenmesi
siirdiirtilmelidir. Dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DIC) gelisirse taze donmus
plazma, trombosit veya eritrosit siispansiyonu destegi saglanmalidir. Konviilziyon
varsa antikonviilzif tedavi uygulanip, konviilziyon nedeni bulunmalidir. Ayrica
sepsis ve menenjit vakalarinda kernikterius siklig1 arttigindan bu hastalar
hiperbilirubinemi agisindan izlenmeli ve uygun tedavi yapilmalidir. Sadece adrenal
yetmezlik halinde kortikosteroid dnerilmektedir (8, 6, 10).

Prematiire ve/veya diisiik dogum agirlikli bebeklerde yenidogan sepsis
profilaksisi  i¢in  rutin  intravendz  immunglobulin (IVIG) uygulamasi
onerilmemektedir (90). IVIG kullaninminin yenidogan sepsisini dnlemede ve tedavide
etkili oldugunu gosteren calismalar bulunsa da, IVIG tedavisinin yenidogan
sepsisinde mortaliteyi azalttigi kanitlanamamustir (91, 92).

Persistan ndtropenide, notrofil depo havuzunun tiikenmesi kotii prognoza
neden oldugundan, graniilosit transfiizyonu yapilabilir (93). Ancak beklendigi kadar
etkin olmamas1 yaninda greft versus host hastaligi, alerjik reaksiyon riski ve viral
kontaminasyon nedeniyle ¢ok fazla tercih edilmemektedir (93). Agir enfeksiyonlar
sirasinda gbzlenen ndtropeninin tedavisinde graniilosit transflizyonlar1 yaninda G-
CSF (grantilosit koloni stimiilan faktor) ve GM—CSF (graniilosit-makrofaj koloni
stimiilan faktor) kullanilabilir (94). Yenidogan sepsisinin tedavisinde graniilosit
transflizyonu veya G—CSF uygulanmasinin yararli oldugu da kanitlanamamustir.

Neonatal sepsiste destek tedavisi Tablo 7°de gosterilmistir.
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Tablo 7. Neonatal sepsisde destek tedavisi

Monitorizasyon

Damar yolu agilmasi

Solunum destegi

Is1 kontrolii

Tansiyonun stabil tutulmasi

Asit —baz, elektrolit dengesinin saglanmasi
Ventilator destegi

Total Parenteral Nutrisyon (TPN)

Yeterli kalori alimi

Voliim destegi ve inotropik ajanlarla sokla miicadele yapilmaldir.
Antikonviilzan
Kortikosteroid uygunsuz ADH gelisirse)

Trombosit siispansiyonu, eritrosit siispansiyonu. (DIC gelisirse)

1.12. Korunma

Yenidogan enfeksiyonlar1 prenatal tani yontemlerinin gelistirilmesi ve
prematiire dogumlarin azaltilmasi, riskli gebelerin islemlerinin yogun bakim {nitesi
bulunan merkezlerde yapilmasi ile Onemli oranda azaltilmistr. Annede
koriyoamniyonitin varliginda dogumdan once tedaviye baslanmasi, bebegin erken
dogurtulmas1 ve selektif intrapartum kemoproflaksi ile 6zellikle GBS enfeksiyonu
olmak iizere ampisiline duyarli bakterilerle olusan enfeksiyonlarda mortalite ve
morbidite oranlar1 azalmistir. GBS*“lerin olusturdugu ciddi enfeksiyonlar gbz 6niinde
bulundurularak gebelerde (35-37 haftasinda) vajina ve rektal kiiltlir taramalari
diizenli olarak yapilmali ve GBS tasiyic1 gebeler koruyucu tedavi altina alinmalidir
(95, 96). GBS pozitif kadinlara dogum eylemi basladiginda veya EMR gelistiginde
intrapartum antibiyotik profilaksisi verilmelidir. Kiiltiir alinmamis kadmlarda risk
faktorleri (37. haftadan 6nce dogum eyleminin baslamasi, 18 saatten uzun EMR,
annede ates yiiksekligi olmasi) varliginda intrapartum antibiyotik profilaksisi

onerilmektedir (8, 25, 39, 46).

38



2. GEREC VE YONTEM

Firat Universitesi Klinik arastrrmalar etik kurulu ve Bilimsel arastirma
projeleri (FUBAP) komisyonu tarafindan onaylanarak tibbi etik agisindan uygun
bulunmustur (Tibbi etik kurul: 22.09.2011 tarihli, toplant1 say1 no:13, karar no:13
/FUBAP: Proje no TF 10.09).

Bu calisma Firat Universitesi Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Anabilim Dal1 Yenidogan yogun bakim iinitesinde Mayis 2013 ile Ocak 2014
tarihleri arasinda yiiriitiildii. Calismaya hasta grubu olarak Yenidogan iinitesinde
izlenen zamaninda dogmus veya prematiire olan erken, ge¢c ve cok gec sepsis
tanist alan yenidogan bebekler almarak, kontrol grubu olarak saglam cocuk
poliklinigine basvuran, saglik problemi olmayan fakat kan Ornegi alimmasi
gereken ve yenidogan servisinde yatarak izlenen fakat enfeksiyon bulgusu
olmayan (yenidogan sarilig1 gibi) 0-30 giin arasindaki bebekler ¢calismaya alindi.
Calismaya alinmadan Once tiim hastalarin anne ve babalar1 bilgilendirildi,
aydmlatilmis onam formu okutuldu ve bebeklerin caligmaya katilmasmi kabul

eden anne ve babalarin yazili izni alind1.

2.1.Hasta Grubu

Asagida listelenen klinik belirti ve bulgu gruplarindan en az birine sahip
olan ve kuvvetle sepsis diisiiniilerek antibiyotik tedavisine baslanan bebekler
sepsis (hasta) grubunu olusturdu.

e Viicut sicaklig1 degisiklikleri (ates, hipotermi)

e Solunum sikintis1 bulgular1 (takipne, apne, siyanoz, inleme, burun
kanatlarinin solunuma katilmasi, gégiis duvarinda ¢ekilmeler.

e Kalp dolagim bulgular1 (tasikardi/ bradikardi, hipotansiyon, solukluk,
periferik dolasim bozuklugu, kapiller geri dolum zamaninda uzama,
nabizlarda zayiflik, idrar ¢ikiminda azalma)

e Norolojik bulgular (Letarji, huzursuzluk, hipotoni/tonusta artis,
yenidogan reflekslerinin azalmasi veya kaybolmasi, fontanel bombeligi,
nobetler).

e QGastrointestinal sistem ve beslenme ile ilgili bulgular (emmede azalma,

abdominal distansiyon, ishal, hepatomegali, splenomegali)
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e Deri bulgular1 (indirekt ve/veya direkt bilirubinde artis, alacali goriiniim,
purpura, dokiintii, eritem, 6dem, petesiler)

e Metabolik bulgular (metabolik ve /veya solunumsal asidoz, hipoglisemi,
hipoksi)

e Hematolojik bulgular (petesi, purpura, kanamalar, yaygin damar ici
pthtilagsma)

e Sepsise eslik ettigi diisiiniilen fokal enfeksiyonlar (selliilit, impetigo,
yumusak doku abseleri, omfalit, konjonktivit, otitis media, menenjit,
septik artrit, osteomyelit)

¢ Yukarida sayilan klinik belirti ve bulgu gruplarindan en az biri ile birlikte

EMR ve/veya koryoamnionit dykiisii olmast.

Sepsis grubu i¢inde kan kiiltiirlerinde bakteri liremesi tespit edilenler
kanitlanmis sepsis alt grubu, kan kiiltiiriinde bakteri liremesi tespit edilmeyenler
klinik sepsis alt grubunu olusturdular. Sepsisin ortaya ¢ikma zamanina gore ilk {i¢
gilin i¢inde ortaya cikanlar erken baslangi¢li neonatal sepsis, >3—-30 giin arasinda
ortaya ¢ikanlar ge¢ baslangicli neonatal sepsis, 30 giinden sonra ortaya ¢ikanlar ¢ok
gec baslangigh neonatal sepsis olarak tanimlandi.

Klinik sepsis tanisi sepsis semptom ve bulgularinin olmas: sarti ile asagida
belirtilen kriterlerden en az 2 tanesi mevcut olan hastalara konuldu.

— Tollner scoru >10
— Hematolojik bulgu varlig1 (16kositoz, l6kopeni, trombositopeni, I/T oran1 >0,2)

— CRP yiiksekligi

2.2. Kontrol Grubu

Saglikli bir anneden dogan, kanitlanmis veya siipheli bir enfeksiyon hastaligi
olmayan, yukarida listelenen klinik belirti ve bulgularin herhangi birine sahip
olmayan, EMR, koryoamnionit, mekonyum aspirasyon oykiisii olmayan, perinatal
asfiksi anamnezi olmayan antibiyotik tedavisi almamis, postpartum problem
yasamamis olan saglikli yenidogan bebekler kontrol grubunu olusturdu.

Vaka ve kontrol grubundaki tiim hastalarin demografik 6zellikleri, prenatal, natal,
postnatal donemdeki bulgulari, anamnez, fizik muayene ve laboratuar bulgular:

ayrmtili olarak kaydedilerek risk faktorleri belirlendi.

40



1-Genel bilgiler: Hastanin adi, soyadi, dogum tarihi, dogum yeri, anne yasi,
parite, gravida, abortus bilgileri kaydedildi.

2—Hastaya ait bilgiler:

e Hastanin cinsiyeti

e Dogum sekli (C/S, NSVY)

e Dogum kilosu (1-<1500gr, 2—1500-2500gr, 3—2500-4000gr, 4—>4000 gr)

e (Gestasyon haftasi (prenatal USG’ye gore, SAT (son adet tarihine gore)’a gore
(<28 hafta, 28-32 hafta, 32-37 hafta, >38 hafta)

e Apgar scor 1. ve 5. dakika (<7, >8)

e Kan grubu uyusmazhigi

e (eleston uygulamasi

e Rhogam uygulamasi

e Sepsis tan1 zamani (<72 saat erken baslangicli neonatal sepsis, 72 saat—30
glin ge¢ baslangigli neonatal sepsis, >30 giin ¢ok ge¢ baslangicli neonatal
sepsis)

e Daha Onceki sepsis hikayesi

e Daha 6nceki antibiyoterapi uygulamasi

e RDS hikayesi

e Surfaktan uygulamasi

e Hastada saptanan mevcut hastaliklar—riskler: (yenidogan sariligi (YDS),
plesenta previali anne bebegi, EMR’li anne bebegi, oligohidramnioz,
yenidoganin gecici takipnesi (YDGT), intrauterin gelisme geriligi (IUGR),
Koryoamnionit, Opere intestinal atrezi, opere pylor stenozu, metabolik
hastalik, PDA, bobrek yetmezligi, asfiksi, polikistik bobrek, Vezikoureteral
refli (VUR), operedzefagus atrezisi, ambigus genitalya, pnomotoraks,
ventrikiiler septal defekt (VSD), atrial septal defekt (ASD), Preeklemptik
anne bebegi, idrar yolu enfeksiyonu, Hipoksik iskemik ensefalopati (HIE),
Bronkopnémoni (BP), Nekrotizan Enterokolit (NEC), ASA-PFO, Opere
hidrosefali, opere meningomyelosel, spinabifida, chiarymalformasyon,
kernikterus, bronko pulmoner dispilazi (BPDP), kalp kapak hastaligi,
yenidogan konvulsiyonu, diyabetik anne bebegi, sendromik bebek, kas

hastaligi, diafragma hernisi, nonimmunhidrops, hematolojik hastalik
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(ndtropeni, trombositopeni), omfolit, mekonyum aspirasyon sendromu
(MAS), hipotroidi, ROP, anal atrezi).
3-Kiiltiir sonuc¢lar: Kiiltiirde izole edilen bakterinin dagilimi gosterildi.
4-SIRS tam kriterleri (ates, takipne, tasikardi, immatiir ve total orani)
5-Tollner scoru ve rodwell scorlamas: icin gerekli olan hemogram, periferik
yayma, kan gazi analizleri yapildi.
6—Bebege ait risk faktorleri belirlendi.

a-Yogun bakim ve cevreye ait risk faktorleri

Invaziv girisimlerin stk yapilmasi, deri biitiinliigiiniin yetersiz olusu,
tekrarlayan antibiyotik verilmesi, vaskiiler kateter uygulamasi, uzun stireli mekanik
ventilasyon, uzun siireli glukokortikoid kullanimi, yenidogan yogun bakim salginlari,
el yitkamanin az yapilmasi degerlendirildi.

b-Beslenmeye ait risk faktorleri

Enteral beslenmeye ge¢ baslanmasi, tam enteral beslenmeye gec baslanmasi,
dogum agirligina ulasmanin gecikmesi degerlendirildi.

7—-Anneye ait risk faktorleri belirlendi.

a—Annenin 6nceden var olan hastahlar:

Kronik hastaliklar, diabet, agir hipotroidi, tedavi edilmemis tirotoksikoz,
bobrek hastaligi, nobet gegirme, sistemik lupus eritematosus, kalp hastaligi, astim,
kistik fibrozis, asir1 zayiflik, lireme sistemi anomalileri, <18 yas—>40 yas olmak,
icerde RIA kalmasi

b—Gebelik sirasinda annenin saghgi:

Beslenme bozuklugu, sigara, alkol, madde kullanimi, pastorize edilmemis
gidalarin kullanilmasi, cinsel yolla bulasan hastaliklar, prenatal bakim eksikligi,
periodondal hastalik bulunmasi

c—Intrapartum Komplikasyonlar:

Prematiire dogum, erken membran riiptiirii (>12 saat), peripartum ates ve
enfeksiyon, fetal distress ve hipoksi, miidahaleli dogum, serklaj, aciklanamayan fetal
tasikardi, dogum travmasi

d—Obstetrik komplikasyonlar:
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Antepartum kanama, gebelikte kronik hipertansiyon, preeklempsi, HELLP
sendromu, annedeki enfeksiyonlar, izoimmiinizasyon, EMR, cogul gebelik,
polihidramnioz, refrakter preterm eylem, oligohidramnioz

Klinik olarak sepsis siiphe ve bulgular1 olan her hasta i¢in form hazirlanip

anamnez bilgileri, klinik bulgular ve laboratuar bulgular1 kaydedildi.

2.3. Orneklerin Toplanmasi Ve Analizi

Frrat Universitesi yenidogan yogun bakim kliniginde yatmakta olan ve klinik
olarak sepsis sliphesi olan 88 hastadan tan1 konulan zamana 0.saat denilerek 0.saatte
hemogram (Lokosit sayisi, trombosit diizeyi, ABS (absolii bant sayis1), ANS (absolii
notrofil sayisi)), periferik yayma (I/T orant), CRP, prokalsitonin, CD64 (granulosit
ve monosit), CDI1b (granulosit ve monosit) diizeyleri almarak kan kiiltiirii
gonderildi ve hasta klinigi gerektiriyorsa idrar, BOS ve diger (gobek kiiltiirii, rektal,
trakeal aspirat kiltiirii) kiiltiirler gonderildi. Hastalara 0.saatte sepsis siiphesine
yonelik ampirik antibiyoterapi baslandi. Antibiyoterapi baslandiktan sonra 24.saatte
ayni hastalardan tekrar CRP, Prokalsitonin, CD64 (monosit, granulosit), CDI11b
(monosit, granulosit) diizeyleri gonderildi. 7 giin i¢inde kan kiiltiirii sonug¢larindan
bakteri iiremesi saptanan 40 hastaya kanitlanmis sepsis, bakteri liremesi saptanmayan
48 hastaya klinik sepsis ad1 verildi.

Kontrol grubu olarak kabul edilen 40 hastadan ise sadece bir defa olmak
iizere hemogram (WBC, Trombosit diizeyi, ABS absolii bant sayis1), ANS (absolii
notrofil sayisi), periferik yayma (I/T orani), CRP, prokalsitonin, CD64 (monosit,

granulosit), CD11b (monosit, granulosit) diizeyleri gonderildi.
2.4. Labaratuar incelemeleri:

2.4.1. Kan Kiiltiirii

Antibiyoterapi baglanmadan once her olgudan kan kiiltiirii alind1.0, 5—1 ml’lik
vendz kan, pediatrik BACTEC kiiltiir vasatlarma ekildi. Vasatlar BACTEC 9240
(Becton Dickinson, USA) hemokiiltiir cihazinin etiiviine konuldu (BESCHICKUNG,
loading model 100-800 MEMERT, Germany). Ornekler her giin {ireme ydniinden
kontrol edildi. Ureme olanlardan ekim yapilarak mikroorganizma identifiye edilerek,

antibiyogram yapildi. Kiiltiir negatif diyebilmek i¢in en az 7 giin etiivde bekletildi.
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2.4.2. Hemogram

Lokosit sayisi, hemoglobin, trombosit sayis1 gibi hematolojik parametrelerin
tespiti i¢in 1 cc vendz kan K2E EDTAigeren hemogram tiipiine alindi. Hemogram
sayim1 HORIBA, model ABXPENTRA, DX120 cihazinda otomatik olarak yapildi.
Lokosit  sayisi  <25.000/mm’  1dkositoz, <5000/mm’  1dkopeni, trombosit

<100.000/mm’ trombositopeni olarak kabul edildi.

2.4.3. Periferik Yayma

Periferik yayma i¢in hasta yenidoganlarm parmak ucundan alman 1 damla
kan, lam iizerine konup ince bir sekilde yayilip kurutuldu. May—Griinwald ve giemsa
ile boyandiktan sonra periferik yaymalar x100’ de incelendi.100 tane l6kosit sayilip

I/T orant hesaplandi. I/T oranmin >0.2 olmas1 patolojik kabul edildi.

2.4.4. CRP Diizeyi

Akut faz reaktanlar1 i¢in 2-3 cc kan kuru tiipe alindi. Kuru tiip i¢indeki kan
4000 devir /dak.’da 5 dakika cevrildi ve serumu ayrildi. CRP i¢in BEHRING BN2,
Germany cihazinda CRP 1675306 kodlu uygun kit kullanilarak immunnefelometrik
yontemle CRP diizeyleri kantitatif olarak belirlendi.]1 mg/dl iizerindeki degerler
anlamli1 kabul edildi.

2.4.5. Prokalsitonin

Yaklasik 2 ml kan kuru tiipe alinarak serumu ayristirildi. ROCHE COBAS
601 DIAGNOSTIN, GERMANY cihazi ile PCT seri no:117210, lot numara 175456
kitiyle elektrokemiluminesans yontemiyle ¢alisildi.

CD64-CD11b: Yaklastk 1 ml kan EDTA’L tiipe konarak flowsitometrik
yontemle CYTOMICS FC500, Bechman Coulter/ France cihazi ile CD45/14
Referans A07738, CD11b PNIM 3611 (PC5), CD64 PNIM 1604U kitleriyle calisild1.
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2.5. Istatiksel Degerlendirme

Istatiksel analizler IBM SPSS Statistics 21 programu kullamilarak yapildi.
Bulgular ortalama + standart sapma olarak verildi. Normal degiskenlik gdsteren
degiskenler parametrik testler ile (tek yonlii varyans analizi, bagimsiz t testi), normal
dagilim gostermeyen degiskenler ise parametrik olmayan testler ile (Kruskall —wallis
testi, Mann—Whitney, Wilcoxon sira ortalamasi testi) degerlendirildi. Kategorik nitel
degiskenler i¢in ki kare testi uygulandi. Testlerin tiimiinde P <0, 05 anlamli olarak
degerlendirildi. Ayrica diizey Ol¢iimii yapilan nicel verilerin tanisal giiglerini
belirlemek i¢in ROC analizi ile kesim noktalar1 (cuttoff), duyarlilik (sensitivite),
ozgilliik (spesifite), pozitif ve negatif tahmin degerleri (prediktif index) ve ROC

egrilerinin altinda kalan alan hesaplandi.
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3. BULGULAR

Bu calisma Firat Universitesi Hastanesi Cocuk Saghgi ve hastaliklar
Anabilim Dali yenidogan yogun bakim {initesinde Mayis 2013—Ocak 2014 tarihleri
arasinda yapildi.128 yenidogan bebek bu caligmaya alindi. Sepsis grubu 88
(kanitlanmig sepsis grubu 40, klinik sepsis grubu 48), kontrol grubu 40 bebekten
olustu. Bu calisma kanitlanmis sepsis, klinik sepsis ve kontrol grubu olarak 3 grup
halinde incelendi.

Bu 3 grup demografik 6zelliklerine gore degerlendirildi. Klinik sepsis grubu
25 (%52.1) erkek, 23 (%47.9) kiz; kanitlanmis sepsis grubu 25 (%62.5) erkek, 15
(%37.5) kiz; kontrol grubu 27 (%67.5) erkek, 13 (%32.5) kiz bebekten olusuyordu.
Bu 3 grup arasinda cinsiyet dagilimi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05).

Dogum sekli olarak Sezeryan dogum (C/S) ve Normal spontan vajinal
dogum (NSVY) olarak 2 grupta incelendi. Klinik sepsis grubu 37 (%77.1) C/S, 11
(%22.9) NSVY; kanitlanmis sepsis grubu 32 (%80) C/S, 8 (%20) NSVY; kontrol
grubu 25 (%62.5) C/S, 15 (%37.5) NSVY’dan olusuyordu. Bu 3 grup arasinda
dogum sekli agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktaydi
(p>0.05).

Dogum kilosu olarak <1500 gr, 1500-2500 gr, 2500-4000gr, >4000 gr.
Olarak 4 grupta incelendi. Klinik sepsis grubu < 1500 gr 15 (%31.3), 1500-2500 gr
15 (%31.3), 2500-4000 gr 17 (%35.4), >4000 gr 1 (%2.1) hasta; kanitlanmis sepsis
grubu < 1500 gr 14 (%35), 1500-2500 gr 16 (%40), 2500—4000 gr, 10 (%25), >4000
gr hi¢ hasta saptanmamistir; kontrol grubu <1500 gr hi¢ hasta saptanmamustir, 1500—
2500gr 2 (%5), 2500-4000gr 38 (%95), >4000gr hi¢ hasta saptanmamustir. Bu 3 grup
arasinda dogum kilosu acisindan istatistiksel olarak anlamli  bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05).

Dogum haftasi olarak >38 hafta, 32-37 hafta, 28-31 hafta, <28 hafta olarak 4
grupta incelendi Klinik sepsis grubunda >38 hafta 16 (%33.3), 32-37 hafta 15
(%31.3), 28-31 hafta 9 (%18.8), <28 hafta 8 (%16.7) hasta; kanitlanmis sepsis
grubunda >38 hafta 12 (9%30), 32-37 hafta 12 (%30), 28-31 hafta 8 (%20), <28 hafta
8 (%20) hasta; kontrol grubu olarak >38 hafta 34 (%85), 32-37 hafta 6 (%15) hasta

saptanirken 28-31, <28 hafta bebekler saptanmamistir. Bu 3 grup arasinda dogum
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haftas1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (P<0.05). Tablo—
8 de olgularin demografik 6zellikleri belirtilmistir.

Dogum haftasmin minimum ve maksimum degerleri klinik sepsis grubunda
26-39 hafta, kanitlanmis sepsis grubunda 25-41 hafta, kontrol grubunda 3741
haftalar1 arasidaydi.

Tablo 8. Olgularin demografik 6zellikleri

Klinik Sepsis Kamtlanms Kontrol grubu P

grubu Sepsis grubu (n=40.%)
(n=48.%) (n=40.%)
Cinsiyet
Erkek 25 (%52.1) 25 (%62.5) 27 (%67.5) >0.05
Kiz 23 (%47.9) 15 (%37.5) 13 (%32.5) >0.05
Dogum sekli
C/S 37 (%77.1) 32 (%80) 25 (%62.5) >0.05
NSVY 11 (%22.9) 8 (%20) 15 (%37.5) >0.05
Dogum kilosu
<1500 15 (%31.3) 14 (%35) 0 (%0) <0.05
1500-2500 15 (%31.3) 16 (%40) 2 (%S5) <0.05
2500-4000 17 (%35.4) 10 (%25) 38 (%95) <0.05
>4000 1 (%2.1) 0 (%0) 0 (%0) <0.05
Dogum haftasi
>38 16 (%33.3) 12 (%30) 34 (%85) <0.05
32-37 15 (%31.3) 12 (%30) 6 (%15) <0.05
28-31 9 (%18.8) 8 (9%20) 0 (%0) <0.05
<28 8 (%16.7) 8 (9%20) 0 (%0) <0.05

Yeni dogan ¢cogunun ilk degerlendirilmesi (APGAR scoru) 1.dakika sonuglar1
<7 ve >8 olarak degerlendirildi. Klinik sepsis grubunda <7. 47 (%97.9), >8, 1 (%2.1)
hasta, kanitlanmis sepsis grubunda <7,38 (%95.0), >8.2 (%?5), kontrol grubunda <7,
36 (%90), >8 4 (%10) hasta saptandi. Bu 3 grup arasinda APGAR scoru 1.dakika
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Yeni dogan ¢ogunun ilk degerlendirilmesi scoru 5.dakika sonuglar1 <7 ve >8
olarak degerlendirildi. Klinik sepsis grubunda <7, 21 (%43.8), =8, 27 (%56.3) hasta;
kanitlanmis sepsis grubunda <7, 10 (%25), >8, 30 (%75) hasta; kontrol grubunda <7
hi¢ hasta saptanmazken, >8 40 (%100) hasta saptandi. Bu 3 grup arasinda APGAR
scoru 5.dakika acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).
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Kan grubu uyusmazligi agisindan (ABO ve RH uyusmazligi) klinik sepsis
grubunda 9 (%18.8) hasta; kanitlanmis sepsis grubunda 4 (%10) hasta; kontrol
grubunda 2 (%5) hasta saptandi. Bu 3 grup arasinda kan grubu uyusmazlig1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Celeston uygulamasi agisindan klinik sepsis grubunda 6 (%12, 5) hasta;
kanitlanmig sepsis grubunda 6 (%15) hasta; kontrol grubunda 1 (%2.5) hasta
saptandi. Bu 3 grup arasinda celeston uygulamasi acisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Rhogam uygulamasi klinik sepsis grubunda 1 (%2.1) hasta; kanitlanmis
sepsis grubunda 1 (%2.5) hasta; kontrol grubunda 1 (%?2.5) hasta saptandi. Bu 3 grup
arasinda rhogam uygulamas1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05).

Sepsis tan1 zamani olarak <72 saat erken baslangicli neonatal sepsis, >72
saat—30 giin ge¢ baslangi¢cli neonatal sepsis, >30 giin ¢cok ge¢ baslangi¢li neonatal
sepsis olarak 3 grup halinde degerlendirildi. Klinik sepsis grubunda <72 saat erken
baslangicli neonatal sepsisli 2 (%4.2) hasta, >72 saat—30 giin ge¢ baslangi¢li neonatal
sepsisli 41 (%85, 4) hasta, >30 giin ¢cok gec¢ baslangi¢l neonatal sepsisli 5 (%10.4)
hasta saptandi. Kanitlanmis sepsis grubunda <72 saat erken baslangicli neonatal
sepsisli 1 (%2.5) hasta, >72 saat-30 giin gec¢ baslangi¢li neonatal sepsisli 32 (%80)
hasta, >30 giin ¢ok ge¢ baslangi¢cli neonatal sepsisli 7 (%17.5) hasta saptandi. Bu 2
grup arasinda sepsis tani zamani agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05).

Daha 6nceki sepsis hikayesi varligi klinik sepsis grubunda 12 (%25) hasta;
kanitlanmig sepsis grubunda 12 (%30) hasta saptandi. Bu 3 grup arasinda sepsis
hikayesi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).

Respiratuar distress sendromu (RDS) olan klinik sepsis grubunda 17 (%35.4)
hasta; kanitlanmis sepsis grubunda 10 (%25) hasta saptandi. Bu 3 grup arasinda RDS
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).

Surfaktan uygulamasi yapilan klinik sepsis grubunda 16 (%33, 3) hasta; kanitlanmis
sepsis grubunda 10 (%25) hasta saptandi. Bu 3 grup arasinda surfaktan uygulamasi

acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).
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Prematiirite olan klinik sepsis grubunda 31 (%34.6) hasta; kanitlanmis sepsis
grubunda 26 (%65.0) hasta saptanirken; kontrol grubunda prematiir hastaya
rastlanmadi. Bu 3 grup arasinda prematiirite agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmaktaydi (p<0.05).

Yenidogan sarilig1 olan klinik sepsis grubunda 18 (%37.5) hasta; kanitlanmis
sepsis grubunda 18 (%45) hasta; kontrol grubunda 15 (%37.5) hasta saptandi. Bu 3
grup arasinda yenidogan sariligi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05).

Plasenta previali anne bebegi olarak dogan klinik sepsis grubunda 2
(%4.2)hasta; kanitlanmis sepsis grubunda 1 (%2.5) hasta; kontrol grubunda hig
hastaya rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda plesenta previali anne bebegi agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Erken membran riiptiiriilii anne bebegi olan klinik sepsis grubunda 7 (%14.6)
hasta; kanitlanmig sepsis grubunda 6 (%15) hasta saptanirken; kontrol grubunda
EMR’li anne bebegine rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda EMR ‘li anne bebegi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).

Oligohidramniozlu olarak dogan klinik sepsis grubunda 7 (%14.6) hasta;
kanitlanmig sepsis grubunda 6 (%15) hasta saptanirken; kontrol grubunda
oligohidramniozlu bebege rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda oligohidramnioz
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).

Intrauterin gelisme geriligi ile dogan klinik sepsis grubunda 4 (%8.3) hasta;
kanitlanmis sepsis grubunda 2 (%?2) hasta saptanirken; kontrol grubunda hi¢ [IUGR’11
bebege rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda IUGR acgisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Koryoamnionitli anne bebegi olarak dogan klinik sepsis grubunda 3 (%6.3)
hasta saptanmig; kanitlanmis sepsis ve kontrol grubunda hi¢ hastaya rastlanmamastir.
Bu 3 grup arasinda koryoamnionitli anne bebegi agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).

Preeklamptik anne bebegi olarak dogan klinik sepsis grubunda 5 (%10.4)
hasta; kanitlanmis sepsis grubunda 5 (%12.5) hasta; kontrol grubunda hi¢ hastaya
rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda preeklamptik anne bebegi acisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark bulunmaktayd1 (p<0.05).
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Diabetik anne bebegi olarak dogan klinik sepsis grubunda 2 (%4.2) hasta;
kanitlanmig sepsis grubu olarak dogan 4 (%4) hasta; kontrol grubunda hi¢ diabetik
anne bebekli hastaya rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda diabetik anne bebegi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Hipotroidili anne bebegi olarak dogan klinik sepsis grubunda 1 (%2.1)
hastaya rastlandi; kanitlanmig sepsis ve kontrol grubunda hi¢ hastaya rastlanmadi. Bu
3 grup arasida hipotroidili anne bebegi agisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05).

Kan gazinda asidozu olan klinik sepsis grubunda 36 (%75) hasta; kanitlanmis
sepsis grubunda 30 (%75) hasta saptanirken; kontrol grubunda hi¢ kan gazi asidozlu
olan hastaya rastlanmamistir. Bu 3 grup arasinda kan gazinda asidoz durumu
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05). Tablo 9. da
olgularin demografik 6zellikleri II de gosterilmistir.

Tablo 9. Olgularin demografik 6zellikleri I1

Klinik Sepsis Kamtlanms Kontrol grubu P
grubu (n=48, %) Sepsis grubu (n=40.%)
(n=40, %)
Apgar scor 1.dakika
<7 47 (%97.9) 38 (%95.0) 36 (%90) >0.05
>8 1 (%2.1) 2 (%5) 4 (%10) >0.05
Apgar scor S.dakika
<7 21 (%43.8) 10 (%25) 0 (%0) <0.05
>8 27 (%56.3) 30 (%75) 40 (%100) <0.05
Kan grup uyusmazhgi 9 (%18.8) 4 (%10) 2 (%S5) >0.05
Celeston uygulamasi 6 (%12.5) 6 (%15) 1 (%2.5) >0.05
Rhogam uygulamasi 1 (%2.1) 1 (%2.5) 1 (%2.5) >0.05
Sepsis tan1 zamani
<72 saat (erken sepsis) 2 (%4.2) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05
>72 saat (geg sepsis) 41 (%85.4) 32 (%80) 0 (%) >0.05
>30 giin (¢ok geg sepsis) 5 (%)10.4 7 (%17.5) 0 (%0) >0.05
Daha once sepsis hikayesi 12 (%25) 12 (%30) 0 (%0) <0.05
RDS 17 (%35.4) 10 (%25) 0 (%0) <0.05
Surfaktan uygulamasi 16 (%33.3) 10 (%25) 0 (%0) <0.05
Prematiirite 31 (%34 6) 26 (%65.0) 0 (%0) <0.05
YDS 18 (%37.5) 18 (%45) 15 (%37.5) >0.05
Plasenta previali anne 2 (%4.2) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05
bebegi
EMR ‘li anne bebegi 7 (%14.6) 6 (%15) 0 (%0) <0.05
Oligohidramnioz 7 (%14.6) 6 (%15) 0 (%0) <0.05
IUGR 4 (%8.3) 2 (%2) 0 (%0) >0.05
Koryoamnionit 3 (%6.3) 0 (%0) 0 (%0) >0.05
Preeklamptik anne bebegi 5(%10.4) 5 (%12.5) 0 (%0) >0.05
Diabetik anne bebegi 2 (%4.2) 4 (%4) 0 (%0) >0.05
Hipotroidili anne bebegi 1 (%2.1) 0 (%0) 0 (%0) >0.05
Kan gaz asidoz 36 (%75) 30 (%75) 0 (%0) <0.05
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Sistemik enflamatuar cevap sendromu (SIRS) kriterleri agisindan hastalar ates
(>38° C veya <36" C), kalp tepe atim1 (KTA) (<90/dk), Solunum sayist (>60/dk—
PCO2 <32 mmHg), Lokosit sayis1 (%10 bant, I/'T) agisindan degerlendirildi. Klinik
sepsis grubunda ates (>38° C veya <36" C) 5 (%10.4) hasta, kalp tepe atimi (KTA)
45 (%93.8) hasta, Solunum sayis1 (>60/dk—PCO2<32 mmHg) 48 (%100) hasta,
16kosit sayist (%10 bant, I/T) 11 (%22.9) hastada bu bulgular saptandi. Kanitlanmis
sepsis grubunda ates (>38° C veya <36" C) saptanmazken), kalp tepe atim1 (KTA) 34
(%85) hasta, Solunum sayis1 (>60/dk—PCO2 <32 mmHg) 40 (%100) hasta, 16kosit
sayis1 (%10 bant, I/T) 10 (%25) hastada saptandi. Kontrol grubunda bu bulgularin
hi¢ birine rastlanmadi. Bu 3 grup arasinda SIRS kriterleri acgisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05). Tablo—10. da SIRS tan1 kriterleri
gosterilmistir.

Tablo 10. SIRS tani kriterleri

Klinik Kamitlanms Kontrol grubu P

Sepsis Sepsis grubu (n=40, %)

grubu (n=40, %)

(n=48, %)

Ates (>38° C veya <36° C) 5(%10.4) 0 (%0) 0 (%0) <0. 05
KTA (<90/dk) 45 (%93. 8) 34 (%85) 0 (%0) <0. 05
Solunum sayisi (>60/dk— 48 (%100) 40 (%100) 0 (%0) <0.05
PCO2 <32 mmHg)
Lokosit sayist (%10 bant. I/'T) 11 (%22.9) 10 (%25) 0 (%0) <0.05

Klinik bulgular agisindan hastalar degerlendirildi.

Klinik sepsis grubunda:

Solunum sistemi: RDS 17, YDGT 4, asfiksi 2, pnomotoraks 5,
Bronkopndmoni 3, BPDL 3 hasta saptandu.

Deri bulgular1: YDS 18 hasta saptandu.

Gastrointestinal sistem: NEC 4, Diafragma hernisi 1, omfolit 1, opere
ozefagus atrezisi 1 hasta saptand.

Metabolik hastalik olan 4 hasta saptandi.

Kardiovaskiiler sistem: PDA 11, VSD 3, ASD 2, ASA-PFO 9, Kalp kapak
hastalig1 3 hasta saptandi.

Urogenital sistem: Bobrek yetmezligi 5, Polikistik bobrek 1, VUR 1,

Ambigus genitalya 1, Idrar yolu enfeksiyonu 1 hasta saptandi.
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Norolojik sistem: HIE 2, Opere hidrosefali 3, Opere meningomyelosel 3,
spinabifida 2, Chiary malformasyonu 1, kern ikterus 2, konvulziyon 2 hasta saptandi.

Sendromik bebek olan 5 hasta saptandu.

Nonimmunhidrops olan 2 hasta saptandi.

Hematolojik bozukluk (nétropeni/trombositopeni) 1 hasta saptandi.

Goz bulgulari: ROP olanl hasta saptandi. Tablo 11. de klinik sepsis
grubunun klinik 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 11. Klinik sepsis grubunun klinik 6zellikleri

Klinik o6zellikler Say1

Solunum sistemi:
RDS
YDGT
Asfiksi
Pnomotoraks
Bronkopnémoni
BPDL
Deri bulgular:
YDS
Gastrointestinal sistem:
NEC
Diafragma hernisi
Omfolit
Opere 6zefagus atrezisi
Metabolik hastalik
Kardiovaskiiler sistem:
PDA
VSD
ASD
ASA-PFO
Kalp kapak hastalig
Urogenital sistem:
Bobrek yetmezligi
Polikistik bobrek
VUR
Ambigus genitalya
Idrar yolu enfeksiyonu
Norolojik sistem:
HIE
Opere hidrosefali
Opere meningomyelosel
Spinabifida
Chiary malformasyonu
Kern ikterus
Konvulziyon
Sendromik bebek
Nonimmunhidrops
Hematolojik bozukluk (nétropeni/trombositopeni)
Goz bulgular:
ROP
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Kanitlanmis sepsis grubunda:

Solunum sistemi: RDS 10, YDGT 3, asfiksi 5, Bronkopnémoni 5, BPDL 5
hasta saptand1.

Deri bulgular: YDS 18 hasta saptandi.

Gastrointestinal sistem: Opere intestinal atrezi 1, Opere pylor stenozu 1,
NEC 2, MAS 1 hasta saptandi.

Metabolik hastalik olan 3 hasta saptandi.

Kardiovaskiiler sistem: PDA 8, VSD 2, ASD 3, ASA-PFO 1, Kalp kapak
hastalig1 4 hasta saptandi.

Urogenital sistem: Bobrek yetmezligi 9, VUR 1, Idrar yolu enfeksiyonu 1
hasta saptandi.

Norolojik sistem: HIE 3, konvulziyon 2, kas hastalig1 1 hasta saptandu.
Sendromik bebek olan 6 hasta saptandu.

Hematolojik bozukluk (nétropeni/trombositopeni) 1 hasta saptandi.

Goz bulgulari: ROP olan 1 hasta saptandi. Tablo 12’de kanitlanmis sepsis

grubunun klinik 6zellikleri belirtilmistir.
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Tablo 12. Kanitlanmis sepsis grubunun klinik 6zellikleri

Klinik 6zellikler Say1

Solunum sistemi:

RDS 10

YDGT 3

Asfiksi 5

Bronkopnémoni 5

BPDL 5
Deri bulgulari:

YDS 18

Gastrointestinal sistem:

Opere intestinal atrezi

Opere pylor stenozu

NEC

MAS

Metabolik hastalik

Kardiovaskiiler sistem:

PDA

VSD

ASD

ASA-PFO

Kalp kapak hastalig
Urogenital sistem:

Bobrek yetmezligi

VUR

Idrar yolu enfeksiyonu
Norolojik sistem:

HIE

Konvulziyon

Kas hastalig1

Sendromik bebek

Hematolojik bozukluk (nétropeni/trombositopeni)
Goz bulgular:

ROP 1

W — N = =

A=W o

— O
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—_— QN = N W

Gergek dogum haftasi, Tollner scoru, trombosit sayisi, l16kosit sayis1 (WBC),
Immatur/total (I/T) oran1 gruplar arasinda minimum ve maksimum puanlarina gore
degerlendirildi. Tablo 13’de dogum haftasi, tollner skoru ve laboratuar verilerinin

minimum ve maximum degerleri belirtilmistir.
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Tablo 13. Dogum haftasi, tollner skoru ve laboratuar verilerinin minimum ve

maximum degerleri

Klinik Sepsis Kamitlanms Kontrol grubu
grubu (min-max) Sepsis grubu (min-max)
(min—max)

Gergek dogum haftasi 26-39 25-41 3741
Tollner scoru 7-16 7-13 0-0
Platelet (/mm°) 22000-940000 20000-822000 152000-760000
WBC (/mm*) 930-36350 1950-42010 5860-18880
T 0.03-0.44 0.14-0. 68 000-03

Tollner scoruna gore gruplar klinik sepsis grubunda (min—max) 7-16 puan,
kanitlanmig sepsis grubunda 7—13 puan olarak degerlendirildi.

Trombosit sayist (/mm” klinik sepsis grubunda (min-max) 22000-940000,
kanitlanmig sepsis grubunda 20000-822000, kontrol grubunda 152000-760000
olarak saptandi.

Lokosit sayist (/mm” ‘WBC) (min—max) klinik sepsis grubunda 93036350,
kanitlanmis sepsis grubunda 195042010, kontrol grubunda 5860-18880 olarak
saptandi.

Immatur/total oran1 (min-max) Klinik sepsis grubunda 0.03-0.44,
kanitlanmis sepsis grubunda 0.14—0.68, kontrol grubunda 0.00—0.3 olarak saptandi.

Kan kiiltiirii bakteri iireme sonuclarina gore izole edilen bakteriler iireme
yiizdelerine gore Cilt flora elemanlar1 8 (%20), Klebsiella pneumoniae 7 (%17.8),
Acinetobacter baumannii 7 (%17.5), Pseudomonas aeruginosa 6 (%15), Koagiilaz
negatif stafilokok (KNS) 5 (%12.5), Streptococcus spp. 5 (%12.5), Escherichia coli 1
(%2.5), Candida spp 1 (%2.5) hastada izole edilmistir. Tablo—14. de kan kiiltiirtinde
bakteri tireme sonuglar1 belirtilmistir.

Tablo 14. Kan kiiltiiriinde bakteri tireme sonuglari

N (%)
1. Cilt flora elemanlar1 8 (%20)
2. Klebsiella pneumoniae 7 (%17.5)
3. Acinetobacter baumannii 7 (%17.5)
4. Pseudomonas aeruginosa 6 (%15)
5. Streptokok 5(%12.5)
6. Koagiilaz negatif stafilokok 5(%12,5)
7. Candida spp 1 (%2.5)
8. Escherichia coli 1 (%2.5)
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Bebege ait risk faktorleri acisindan degerlendirildiginde klinik sepsis
grubunda Invaziv girisim 48 (%100), deri biitiinliigi yetersizligi 31 (%64.6),
tekrarlayan antibiyotik kullanimi 47 (%97.9), vaskiiler kateter uygulama siklig1 10
(%20.8), uzun stireli mekanik ventilasyon uygulamasit 45 (%93.8), uzun siireli
glikokortikoid tedavisi alan 4 (%8.3), yogun bakim (YB) personel yetersizligi riski
47 (%97.9) hastada saptandi.

Kanitlanmis sepsis grubunda invaziv girisim 40 (%100), deri biitiinligi
yetersizligi 27 (%67.5), tekrarlayan antibiyotik kullanimi 38 (%95), vaskiiler kateter
uygulama siklig1 4 (%10), uzun siireli mekanik ventilasyon uygulamasi 38 (%95),
uzun siireli glikokortikoid tedavisi alan 5 (%12.5), yogun bakim (YB) personel
yetersizligi riski 40 (%100) hastada saptandi. Bu 3 grup arasinda bebege ait risk
faktorleri acgisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05).
Tablo 15°de bebege ait risk faktorleri gosterilmistir.

Tablo 15. Bebege ait risk faktorleri

Klinik Sepsis Kamtlanms Kontrol
grubu (n=48.%) Sepsis grubu grubu P
(n=40.%) (n=40.%)
Invaziv girisim 48 (%100) 40 (%100) 0 (%0) <0.05
Deri biitiinliigi yetersizligi 31 (%64.6) 27 (%67.5) 0 (%0) <0.05
Tekrarlayan antibiyotik 47 (%97.9) 38 (%95) 0 (%0) <0.05
kullanimi1
Vaskiiler kateter 10 (%20.8) 4 (%10) 0 (%0) <0.05
Uzun siireli Mekanik 45 (%93.8) 38 (%95) 0 (%0) <0.05
ventilasyon
Uzun siireli Glikokortikoid 4 (%8.3) 5 (%12.5) 0 (%0) <0.05
tedavisi
YB personel yetersizligi 47 (%97.9) 40 (%100) 0 (%0) <0.05

Beslenme bozuklugu acisindan degerlendirildiginde klinik sepsis grubunda
enteral beslenmeye ge¢ baslanmasi 41 (%85.4), tam enteral beslenmeye gec
baslanmasi 41 (%85.4), dogum agirligma ulasmanin gecikmesi 25 (%52.1) hastada
saptandi. Kanitlanmis sepsis grubunda enteral beslenmeye ge¢ baslanmasi 30 (%75),
tam enteral beslenmeye ge¢ baslanmasi 31 (%77.5), dogum agirligma ulasmanin
gecikmesi 21 (%52.5) hastada saptandi. Bu 3 grup arasinda beslenme bozuklugu
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktaydi (p<0.05). Tablo—16. da

beslenme bozuklugu agisindan risk faktorleri belirtilmistir.
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Tablo 16. Beslenme bozuklugu agisindan risk faktorleri

Klinik Sepsis Kamtlanms Kontrol P
grubu Sepsis grubu grubu
(n=48.%) (n=40.%) (n=40.%)

Enteral beslenmeye ge¢ 41 (%85.4) 30 (%75) 0 (%0) <0.05
baslanmasi

Tam enteral beslenmeye geg 41 (%85.4) 31 (%77.5) 0 (%0) <0.05
baslanmast

Dogum agirligina ulagmanin 25 (%52.1) 21 (%52.5) 0 (%0) <0.05
gecikmesi

Anneye ait risk faktorlerinden klinik sepsis grubunda annenin mevcut kronik
hastalig1 3 (%6.3), diabet 2 (%4.2), Agir hipotroidi 1 (%?2.1), hasta saptanirken Yas
(<18—>40 yas) ve SLE’li anneye rastlanmadi. Kanitlanmis sepsis grubunda annenin
mevcut kronik hastaligi 1 (%2.5), diabet 3 (%7.5), yas (<18—=>40 yas) 1 (%?2.5),
SLE’li anne 1 (%2.5) hastaya rastlanirken agir hipotroidili anneye rastlanmadi. Bu 3
grup arasinda anneye ait risk faktorleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktaydi (p>0.05). Tablo—17. de anneye ait risk faktorleri belirtilmistir.
Tablo 17. Anneye ait risk faktorleri

Klinik Sepsis Kamtlanms Kontrol grubu P
grubu (n=48 Sepsis grubu (n=40 %)
%) (n=40 %)

Annenin kronik hastalig 3 (%6.3) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05
diabet 2 (%4.2) 3 (%7.5) 0 (%0) >0.05
Agir hipotroidi 1 (%2.1) 0 (%0) 0 (%0) >0.05
SLE 0 (%0) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05
Yas (<18—>40) 0 (%0) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05

Intrapartum komplikasyonlar acisindan klinik sepsis grubunda prematiire
dogum 31 (%34.6), EMR (>12 saat) 7 (%14.6), fetal distress—hipoksi maruziyeti 2
(%4.2) hastada saptanirken miidahaleli dogum durumuna hicbir hastada rastlanmadi.
Kanitlanmig sepsis grubunda prematiire dogum 26 (%65.0), EMR (>12 saat) 6
(%15), fetal distress—hipoksi maruziyeti 3 (%7.5), miidahaleli dogum 1 (%?2.5)
hastada saptandi. Bu 3 grup arasinda intrapartum komplikasyonlar arasinda
prematiire dogum ve EMR agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmaktayken (p<0.05), fetal distress—hipoksi maruziyeti ve miidahaleli dogum
acisindan istaiksel olarak anlamli fark bulunmamaktaydi (p>0.05). Tablo—18. de

Intrapartum komplikasyonlar belirtilmistir.
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Tablo 18. Intrapartum komplikasyonlar

Klinik Sepsis Kamitlanms Sepsis Kontrol P
grubu (n=48.%) grubu (n=40.%) grubu
(n=40.%)
Prematiire dogum 31 (%34.6) 26 (%65.0) 0 (%0) <0.05
EMR (>12 saat) 7 (%14.6) 6 (%15) 0 (%0) <0.05
Fetal distress—hipoksi 2 (%4.2) 3 (%7.5) 0 (%0) >0.05
Miidahaleli dogum 0 (%0) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05

Obstetrik  komplikasyonlar agisindan klinik sepsis grubunda antepartum
kanama 1 (%2.1), kronik hipertansiyon 1 (%2.1), preeklampsi 5 (%10.4), annede
mevcut enfeksiyon 4 (%8.3), izoimmunizasyon 8 (%16.7), EMR 7 (%14.6),
polihidramnioz 1 (%?2.1), oligohidramnioz 7 (%14.6) hastada saptandi. Kanitlanmig
sepsis grubunda kronik hipertansiyon 1 (%2.5), preeklampsi 5 (%12.5), annede
mevcut enfeksiyon 2 (%5), izoimmunizasyon 3 (%7.5), EMR 6 (%l5),
polihidramnioz 1 (%2.5), oligohidramnioz 6 (%15) hastada saptanirken antepartum
kanama hi¢bir hastada saptanmadi. Kontrol grubunda izoimmunizasyon 2 (%S5)
hastada saptandi. Bu 3 grup arasinda obstetrik komplikasyonlar a¢isindan EMR ve
oligohidramnioz riskinde istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktayken (p<0.05),
diger risk faktorlerinde istatiksel olarak anlamli fark bulunmamaktaydi (P>0.05).
Tablo19°da Obstetrik komplikasyonlar belirtilmistir.

Tablo 19. Obstetrik komplikasyonlar

Klinik Sepsis Kamtlanms Sepsis Kontrol P
grubu (n=48, %) grubu (n=40, %) grubu (n=40.
°
Antepartum kanama 1 (%2.1) 0 (%0) 0 (30)0) >0.05
Kronik hipertansiyon 1 (%2.1) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05
preeklempsi 5(%10.4) 5 (%12.5) 0 (%0) >0.05
Anne enfeksiyonu 4 (%8.3) 2 (%5) 0 (%0) >0.05
izoimmunizasyon 8 (%16.7) 3 (%7.5) 2 (%5) >0.05
EMR 7 (%14.6) 6 (%15) 0 (%0) <0.05
polihidramnioz 1 (%2.1) 1 (%2.5) 0 (%0) >0.05
oligohidramnioz 7 (%14.6) 6 (%15) 0 (%0) <0.05

Klinik sepsis, kanitlanmis sepsis ve tiim sepsisli hasta gruplarinda sepsis
tanist konulan O.saatte ve ampirik antibiyotik baslandiktan sonraki 24. saatte
hastalardan CRP, Prokalsitonin, CD64granulosit (CD64g), CD64 monosit (CD64y,,
CD11b granulosit (CD11b,), CD11b monosit (CD11by), CD64granulosit—-CD11b
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granulosit (CD64, CD11bg), CD64 monosit—-CD11b monosit (CD64, CD11bm)
diizeylerine bakilarak karsilastirildi.

Klinik sepsis grubunda CRP diizeyi O.saatte 26.73+41, .59, 24.saatte
19.55+40.04 saptandi, prokalsitonin diizeyi 0.saate 9.97+£22.15, 24.satte 6.41+20.61
saptandi, CD11by, O.saatte 80, 21£17, 95, 24.saatte 83, 58+14, 09 saptandi.0.saat ve
24.saat CRP, Prokalsitonin ve CD11by, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli
fark saptandi (p<0.05).CD64, 0.saatte 60.19+28, 13, 24.saatte 60.60+26, 11, CD64,,
0O.saatte 61.52+16.47, 24.saatte 62.29+16.42, CD11b, O.saatte 97.48+4.28, 24.saatte
97.28+8.09, CD64, CD11b, 0O.saatte 59.15+28.08, 24.saatte 59.76+26.06, CD64,-
CD11by, O.saatte 61.30+16.32, 24.saatte 62.10+£16.35 saptand1.0 ve 24.saat CD64,,
CD64,, CDIllb,, CD64,CDI11by CD64, CDI11b, diizeyleri arasinda istatiksel
olarak anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Tablo—20. de klinik sepsis grubunun CRP,
Prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11b,,, CD64, CD11b,, CD64,, CD11b,,
diizeylerinin 0 ve 24. saat karsilastirilmas1 belirtilmistir.

Tablo 20. Klinik sepsis grubunun CRP, Prokalsitonin, CD64, CD64,, CDI1l1b,,
CD11by, CD64, CD11bg, CD64,, CD11by, diizeylerinin 0 ve 24.saat karsilagtirilmasi

0.Saat (Ort.£SS) 24.Saat P
(Ort.£SS)
CRP (mg/dl) 26.73+41.59 19.554+40.04 0.0001
Prokalsitonin (ng/ml) 9.97422.15 6.41420.61 0.0001
CD64 granulosit (CD64,) 60.19+28.13 60.60+26.11 0.701
CD64-monosit (CD64,,) 61.52+16.47 62.29+16.42 0.758
CD11b—granulosit (CD11b,) 97.48+4.28 97.28+8.09 0.250
CD11b-monosit (CD11b,,) 80.21+17.95 83.58+14.09 0.042
CD64-CD11b-granulosit (CD64, CD11b,) 59.15+28.08 59.76426.06 0.720
CD64-CD11b-monosit (CD64,, CD11b,,) 61.30+16.32 62.10+16.35 0.775

Kanitlanmis sepsis grubunda CRP O0.saatte 33.63+43.71, 24.saatte
18.51+£34.12, Prokalsitonin 0.saatte 13.97+43.43, 24 saatte 7.95+22.84 saptandi. 0 ve
24. saat CRP ve prokalsitonin diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptand1 (p<0.05). CD64, 0. saatte 54.61+£31.03, 24.saatte 59.64+29.85, CD64,
0O.saatte 61.44+24.52, 24 saatte 66.38+16.08, CD11b, 0.saatte 93, 69+18.36, 24.saatte
96.98+8.78, CD11by, 0.saatte 80.38+20, 74, 24.saatte 83.03+14.08, CD64, CD11b,
O.saatte 53.03+31.42, 24.saatte 58.77+29.46, CD64,,_CDI11b,, 0O.saatte 61.21+24.39,
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24 saatte 65, 77+15, 68 saptandi. 0 ve 24.saat CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11by,
CD64, CDI11b,, CD64,, CD11b,, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05). Tablo 21. de kanitlanmis sepsis grubunun CRP, Prokalsitonin,
CD64,, CD64y,, CD11b,, CD11b,y,,CD64,~CD11b,, CD64,,—CD11b,, diizeylerinin 0
ve 24. saat karsilastirilmasi belirtilmistir.

Tablo 21. Kanitlanmis sepsis grubunun CRP, Prokalsitonin, CD64, CD64,
CDl11bg, CD11by, CD64,~CD11b,, CD64,—CDI11b,, diizeylerinin 0 ve 24. saat

karsilagtirilmasi
0.Saat 24.Saat (Ort.+SS) P
(Ort.£SS)

CRP (mg/dl) 33.63+43.71 18.514+34.12 0.0001
Prokalsitonin (ng/ml) 13.97+43.43 7.95422.84 0.0001
CD64 granulosit (CD64,) 54.61+31.03 59.64+29.85 0.059
CD64-monosit (CD64,,) 61.44+24.52 66.38+16.08 0.559
CD11b-granulosit (CD11b,) 93.69+18.36 96.98+8.78 0.155
CD11b-monosit (CD11by,) 80.38+20.74 83.03+14.08 0.830
CD64-CD1 1b—granulosit (CD64,-CD11b,) 53.03+31.42 58.77+£29.46 0.051
CD64-CD1 1b-monosit (CD64,—CD11b,,) 61.21+£24.39 65.77+15.68 0.856

Tim sepsis grubunda (klinik ve kanitlanmis sepsis grubu beraber) CRP 0.saat
29.87+42.46, 24.saat 19.07+37.26, prokalsitonin 0.saat 11.79+£33.39, 24.saat
7.11£21.54 saptandi. 0 ve 24.saat CRP ve prokalsitonin diizeyleri arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptandi (p<0.05). CD64, 0O.saatte 57.65+29.44, 24.saat
60.16+27.72, CD64,, O.saatte 61.48+20.40, 24.saatte 64.15+16.30, CD11b, 0.saatte
95.75+12, 83, 24.saatte 97.14+8.36, CDI11b,, O.saat 80, 29+19, 16, 24.saat
83.33+14.00, CD64, CD11b, 0.saatte 56.37+29.63, 24.saat 59.31+£27.50, CD64,-
CD11by, O.saat 61.25+20.26, 24.saat 63.77+£16.06 saptandi. 0 ve 24.saat CD64 ,
CD64,, CDIllbg, CDl11by,, CD64,~CDI11b,, CD64,, CD11b,, diizeyleri arasinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Tablo—22. de genel sepsis
grubunun CRP, Prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11bg, CD11b,,, CD64, CD11b,,
CD64,, CD11by, diizeylerinin 0 ve 24. saat karsilastirilmasi belirtilmistir.
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Tablo-22. Genel sepsis grubunun CRP, Prokalsitonin, CD64,, CD64, CD11b,,
CDll1by,, CD64,CDI11b,,CD64,, CDI11b, diizeylerinin 0 ve 24. saat

karsilagtirilmasi
0.Saat (Ort.£SS) 24.Saat P
(Ort.£SS)

CRP (mg/dl) 29.87+42.46 19.07+£37.26 0.0001
Prokalsitonin (ng/ml) 11.79£33.39 7.11£21.54 0.0001
CD64 granulosit (CD64,) 57.65+29.44 60.16+27.72 0.379
CD64-monosit (CD64,,) 61.48+20.40 64.15+16.30 0.464
CD11b-granulosit (CD11b,) 95.75+12.83 97.14+8.36 0.092
CD1 1b-monosit (CD11by,) 80.29+19.16 83.33+14.00 0.108
CD64-CD1 1b—granulosit (CD64, CD11b,) 56.37+£29.63 59.31+27.50 0.351
CD64-CD1 1b-monosit (CD64,,, CD11b,,) 61.25+20.26 63.77+16.06 0.603

Sifirinct saatte klinik sepsis, kanitlanmis sepsis ve kontrol grubundaki CRP,
prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11bg, CD11by,, CD64,~CD11by, CD64,—CD11b,
platelet, WBC, I/T, ANS, ABC diizeyleri klinik ve kanitlanmis sepsis grubuyla
kontrol grubunun karsilastirilmas1 ve klinik sepsisle kanitlanmis sepsis grubunun
kendi aralarinda karsilastiriimas: yapilmistir. Kontrol grubunun O0.saatteki CRP
diizeyr 1.57+1.56, prokalsitonin 0.2203+0.54, CD64, 77.42+17.59, CD64,
73.75+£16.82, CDI11b, 98.52+2.31, CDI1lb,, 87.28+11.49, CD64,~CDI1l1b,
76.54+17.47, CD64,-CDI11b, 73.09+16.01, platelet 379517+1.48, WBC
10698.50+£2936.76, 1/T: 0.0934+0.06, ANS 4498.60+£2806.84, ABC 328.17+175.92
olarak saptandi. Klinik sepsis grubunda platelet 312391, 66+1, 91, WBC
1249246425.89, 1/T 0.2344+0.08, ANS 6265.33+4499.41, ABC 1417.54+1006.3
olarak saptandi. Kanitlanmis sepsis grubunda platelet 295950.00+£1.65, WBC
11742.77£7064.01, I/T 0.3039+0.09, ANS 6826.30+7398.12, ABC 1701.82+1169.77
olarak saptandi.

Sifirinct saat klinik sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastiriimasinda
CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11b,,, CD64,-CDI11b,, CD64,~CD11by,
platelet, I/'T, ANS, ABC diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanirken
(p<0.017 (bon ferroni diizeltmesi)), CD11b, ve WBC diizeyleri agisindan istatiksel
olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.017).

Sifirmc1  saat  kanmitlanmis  sepsis grubu ile  kontrol  grubunun
karsilastirilmasinda CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,~CD11b,, platelet, I/'T, ABC
diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanirken (p<0.017), CD64,,,
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CDl11bg, CD11by,, CD64,—CD11b,, WBC, ANS diizeyleri arasinda istatiksel olarak
anlaml fark saptanmamistir (p>0.017).

Sifirinct saat klinik sepsis grubuyla kanitlanmis sepsis grubunun kendi
aralarinda yapilan karsilastirmada CD64,, CD64,,, CDI1lb,, CD11b,, CD64,-
CD11bg, CD64,, CD11by, platelet, WBC, ANS, ABC diizeyleri arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptanmazken (p>0.017), I/T oraninda istatiksel olarak anlamli
fark saptanmistir (p>0.017). Tablo—23. de O.saatte klinik sepsis, kanitlanmis sepsis
ve kontrol grubundaki CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,, CDI11lb,, CDI1by,
CD64,CDI11b,, CD64,—CDl11by, platelet, WBC, I/T, ANS, ABC diizeylerinin
karsilastirilmasi belirtilmistir.

Tablo 23. 0O.saatte klinik sepsis, kanitlanmis sepsis ve kontrol grubundaki CRP,
prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11by,, CD64,~CD11b,, CD64,,, CD11by,
platelet, WBC, I/T, ANS, ABC diizeylerinin karsilastirilmasi

0.SAAT Klinik sepsis grubu  Kamtlanms Kontrol grubu
(Ort.£SS) sepsis grubu (Ort.£SS)
(Ort.£SS)

CRP (mg/dl) 26.73+41.59° 33.63+43.71° 1.57+1.56
Prokalsitonin (ng/ml) 9.97+22.15* 13.97+43.43° 0.2203+0.54
CD64 granulosit (CD64,) 60.19+28.13° 54.61+31.03* 77.42+17.59
CD64—monosit (CD64,,) 61.52+£16.47° 61.44+24.52 73.75+£16.82
CD11b-granulosit (CD11b,) 97.48+4.28 93.69+18.36 98.52+2.31
CD11b-monosit (CD11b,,) 80.21+17.95* 80.38+20.74 87.28+11.49
CD64-CD1 1b—granulosit (CD64, CD11b,)  59.15+28.08* 53.03+31.42° 76.54+17.47
CD64-CD11b-monosit (CD64,,, CD11b,,)  61.30+£16.32° 61.21+24.39 73.09£16.01
Platelet (/mm’) 312391.66+1.91° 295950.00+1.65° 379517+1.48
WBC (/mm”) 12492+6425.89 11742.77+£7064.01  10698.50+2936.76
T 0.2344+0.08" 0.3039+0.09 0.0934+0.06
ANS 6265.33+4499.41° 6826.30+7398.12 4498.60+2806.84
ABC 1417.54+1006.3* 1701.82£1169.77*  328.17+175.92

*kontrol grubuna gore belirgin farklilik vardir (p<0.017).
® klinik sepsis grubuna gére belirgin farkhiliklar vardir (p<0.017).

Yirmidordiincii saat CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11by,
CD64,CDI11b,, CD64,—CD11by, diizeyleri klinik ve kanitlanmis sepsis grubuyla
kontrol grubunun karsilastirilmas1 ve klinik sepsisle kanitlanmig sepsis grubunun
kendi aralarinda karsilastirilmas: yapilmaistir.

Yirmidordiincii saat kontrol grubu CRP diizeyi 1.57£1.56, prokalsitonin
0.2454+0.56, CD64, 77.42+17.59, CD64, 73.75+16.82, CDIl1b, 98.52+2.31,

62



CDl11by, 87.42+11, 57, CD64,CDI11b, 76.54+17.47, CD64,,—~CD11b,, 73.09+£16.01
saptandi.

Yirmidordiincli  saat  klinik  sepsis grubu ile kontrol grubunun
karsilastirilmasinda CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD64,~CD11b,, CD64,,—
CDl11b,, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanirken (p<0.017),
CDl11b,, CD11by, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamigstir
(p>0.017).

Yirmidordiincii saat kanitlanmis sepsis grubu ile kontrol grubunun
karsilastirilmasinda CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,-CD11b, diizeyleri arasinda
istatiksel olarak anlaml farklhilik saptanirken (p<0.017), CD64,,, CD11b,, CD11by,
CD64,—CDI11b,, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0.017)

Yirmidordiincii saat klinik sepsis grubuyla kanitlanmis sepsis grubu arasinda
yapilan karsilastirmada CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11lb,, CDI11by,
CD64,CDI11b,, CD64,,—CDI11b,, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlaml
farklilik saptanmamuistir (p>0.017). Tablo 24. de 24.saatte klinik sepsis, kanitlanmis
sepsis ve kontrol grubundaki CRP, prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11bg, CD11by,
CD64,CDI11bg, CD64,, CD11by, diizeylerinin karsilastirilmasi belirtilmistir.
Tablo—24. 24.saatte klinik sepsis, kanitlanmis sepsis ve kontrol grubundaki CRP,
prokalsitonin, CD64 4, CD64,,, CD11b,, CD11by,, CD64, CD11b,, CD64,, CD11byy,

diizeylerinin karsilastirilmasi

24, saat Klinik sepsis Kamitlanms Kontrol grubu
grubu sepsis grubu (Ort.£SS)
(Ort.£SS) (Ort.£SS)

CRP (mg/dl) 19.55440.04" 18.51+£34.12° 1.57+1.56

Prokalsitonin (ng/ml) 6.41+£20.61° 7.95+22.84" 0.245440.56

CD64 granulosit (CD64,) 60.60+26.11* 59.64429.85* 77.42+17.59

CD64-monosit (CD64,,) 62.29+16.42° 66.38+16.08 73.75+£16.82

CD11b—granulosit (CD11b,) 97.28+8.09 96.98+8.78 98.52+2.31

CD11b-monosit (CD11b,,) 83.58+14.09 83.03+14.08 87.42+11.57

CD64—-CD11b-granulosit (CD64, 59.76+26.06" 58.77+29.46* 76.54+17.47

CD11by)

CD64-CD11b-monosit (CD64,, CD11b,)  62.10+16.35* 65.77+£15.68 73.09+16.01

“kontrol grubuna gore belirgin farklilik vardir. (p<0.017)
Bu calismada nicel verilerin tanisal giliclerini belirlemek igin ROC analizi ile

area (egri altinda kalan alan), p degeri, parametrelerin minimum ve maksimum

diizeyleri, kesim noktalar1 (cuttoff), duyarlilik (sensitivite), Ozgiilliik (spesifite),
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pozitif tahmin degeri (Pozitif prediktif index (PPI)) ve negatif tahmin degerleri
(Negatif prediktif index (NPI)) degerleri 0 ve 24.saat verilerinde degerlendirildi.

Klinik sepsis ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda 0 ve 24.saatler
sirastyla CRP (mg/dl) diizeyi icin area 0.891-0.841, p degeri 0.0001-0.0001,
minimum deger 0.01-0.01, maksimum deger 204.0-204.0, cutt—off degeri 3.19-0.66,
sensitivite (%)66.67-95.83, spesifite (%)100-52.5, PPI (%)100-70, 8, NPI (%) 71.4—
91.3 saptandu.

Prokalsitonin (ng/ml) diizeyi i¢cin 0 ve 24.saatler sirasiyla area 0.929-0.821, p
degeri 0.0001-0.0001, minimum deger 0.1-0.08, maksimum deger 100.0 —100, cutt—
off degeri 0.17-0.17, sensitivite (%) 89.58-68.75, spesifite (%) 87.5 -85, PPI (%)
89.6-84.6, NPI (%) 87, 5-69, 4 saptandi.

Cluster of differentiation 64 granulosit (CD64,) diizeyi icin area 0.684—
0.690, p degeri 0.0014-0.0009, minimum deger 7.2-3.8, maksimum deger 95.6—
94.8, cutt—off degeri 67-64.9, sensitivite (%)50-52.08, spesifite (%) 87.5-90, PPI
(%) 82.8-86.2, NPI (%) 59.3-61 olarak saptandi.

Cluster of differentiation 64 monosit (CD64,,) diizeyi i¢in 0 ve 24. Saat
degerleri sirasiyla area 0, 6780, 668, p degeri 0, 0021-0, 0041, minimum deger
11.8-18.5, maksimum deger 88.6-88.1, cutt—off degeri 71.6—-69.6, sensitivite (%)
75-68.75, spesifite (%)57.5-60, PPI (%) 67.9-67.3, NPI (%) 65.7-61.5 olarak
saptandi.

Cluster of differentiation 11B granulosit (CD11b,) diizeyi i¢cin 0 ve 24.saat
degerleri sirasiyla area 0, 604-0, 518, p degeri 0.0863—-0.7726, minimum deger 73.8—
44.3, maksimum deger 100.0-100, cutt—off 99.1-99.3, sensitivite (%) 60.42—-52.08,
spesifite (%) 67.5-60, PPI (%) 69—61, NPI (%) 58.7-51.1 olarak saptand:.

Cluster of differentiation 11B monosit (CD11b,,) diizeyi i¢in 0 ve 24.saat
degerleri sirasiyla area 0.655-0.600, p degeri 0.0085-0.1002, minimum deger 19.1—
28.4, maksimum deger 98.5-96.4, cutt—off 94.2-92.7, sensitivite (%) 93.75-79.17,
spesifite (%) 35-42.5, PPI (%) 63.4-62.3, NPI (%)82.4—63 olarak saptandi.

Cluster of differentiation 64 granulosit —Cluster of differentiation 11B
granulosit (CD64,-CD11b, ) diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri sirasiyla area 0.685—
0.695, p degeri 0.0013—0.0006, minimum deger 6.1-3.8, maksimum deger 95.4—
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94.6, cutt—off 65.6-64, 5, sensitivite (%) 45.83-52.08, spesifite (%)90-90, PPI
(%)84.6-86.2, NPI (%)58.1-61 olarak saptand:.

Cluster of differentiation 64 monosit —Cluster of differentiation 11B monosit
(CD64,—CD11by) diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri sirasiyla area 0.682—-0.671, p
degeri 0.0016—-0.0033, minimum deger 11.8—18.5, maksimum deger 88.5-88, cutt—
off 72.7-69.6, sensitivite (%) 79.17-68.75, spesifite (%) 55-60, PPI (%) 67.9-67.3,
NPI (%)68.7-61.5 olarak saptandi.

Platelet (/mm’) sayis1 0.saat degerleri area 0.653, p degeri 0.0095, minimum
deger 22000, maksimum deger 940000, cutt—off 235000, sensitivite (%) 43.75,
spesifite (%) 90, PPI (%) 84, NPI (%) 57.1 olarak saptanmustir.

Lokosit sayist (WBC) (mm’) sayist O.saat degerleri area 0.559, p degeri
0.3335, minimum deger 930, maksimum deger 36350, cutt—off 13960, sensitivite (%)
33.33, spesifite (%) 92.5, PPI (%) 84.2, NPI (%) 53.6 olarak saptanmuistir.

Immatur/total (I/T) oran1 oram 0.saat diizeyleri area 0.892, p degeri 0.0001,
minimum deger 0.03, maksimum deger 0, 44, cutt—off 0, 13, sensitivite (%)95.83,
spesifite (%)82.5, PPI (9%)86.8, NPI (%)94.3 olarak saptand..

Absolii bant sayist (ABS) 0.saat diizeyleri area 0.904, p degeri 0.0001,
minimum deger 54, maksimum deger 5090, cutt—off 686, sensitivite 79.17, spesifite
97.5, PPI (%)97, 4, NPI (%)79.6 olarak saptanmustir.

Absolii notrofil sayis1 (ANS) 0.saat diizeyleri area 0.640, p degeri 0.0169,
minimum deger 390, maksimum deger 29080, cutt—off 3791, sensitivite (%)70.83,
spesifite (%)57.5, PPI (%)66.7, NPI (%)62, 2 olarak saptanmistir. Tablo—25. de
klinik sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda CRP, prokalsitonin,
CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11by,, CD64,CD11b,, CD64,,—CD11byy, platelet, WBC,
I/T, ABS, ANS diizeylerinin ROC analizi ile area, p degeri, minimum ve maksimum
diizeyleri, cuttoff, sensitivite, spesifite, Pozitif prediktif index (PPI) ve negatif
prediktif index (NPI)) degerleri 0 ve 24.saat verileri degerlendirilmistir.
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Tablo 25. Klinik sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda CRP,
prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11b,, CD64,~CD11bg, CD64,,—~CD11by,
platelet, WBC, I/T, ABS, ANS diizeylerinin ROC analizi ile area, p degeri, minimum
ve maksimum diizeyleri, cuttoff, sensitivite, spesifite, Pozitif prediktif index (PPI) ve

negatif prediktif index (NPI)) degerleri O ve 24.saat verileri

. Cutt Sensitivi Spesifite. PPIL. NPIL.
Area p min max

off te.% Y% Y% Y%
0.saat 0.891 0.0001 0.01 204.0 3.19 66.67 100 100 71.4
CRP (mg/d) 24.saat  0.841 0.0001 0.01 204.0 0.66 95.83 52.5 70.8 913
Prokalsitonin 0.saat 0.929 0.0001 0.1 100.0 0.17 89.58 87.5 89.6 87.5
(ng/ml) 24.saat  0.821 0.0001 0.08 100 0.17 68.75 85 84.6 69.4
CD64 0.saat 0.684 0.0014 7.2 95.6 67 50 87.5 82.8 59.3
¢ 24.saat  0.690 0.0009 3.8 94.8 64.9 52.08 90 86.2 61
0.saat 0.678 0.0021 11.8 88.6 71.6 75 57.5 67.9 65.7
CD64n 24.saat  0.668 0.0041 18.5 88.1 69.6 68.75 60 67.3 61.5
CD11b 0.saat 0.604 0.0863  73.8 100.0 99.1 60.42 67.5 69 58.7
¢ 24.saat  0.518 0.7726 443 100 99.3 52.08 60 61 51.1
CD11b 0.saat 0.655 0.0085 19.1 98.5 94.2 93.75 35 63.4 82.4
" 24.saat  0.600 0.1002 284 96.4 92.7 79.17 42.5 62.3 63
0.saat 0.685 0.0013 6.1 95.4 65.6 45.83 90 84.6 58.1
D64, CD11b, 24.saat  0.695 0.0006 3.8 94.6 64.5 52.08 90 86.2 61
0.saat 0.682 0.0016 11.8 88.5 72.7 79.17 55 67.9 68.7
CD64n-CD11bn 24.saat  0.671 0.0033 18.5 88 69.6 68.75 60 67.3 61.5
Platelet (/mm’) 0.Saat 0.653 0.0095 22000 940000 235000 43.75 90 84 57.1
WBC (/mm®) 0.saat 0.559 0.3335 930 36350 13960 33.33 92.5 84.2 53.6
T 0.saat 0.892 0.0001 0.03 0.44 0.13 95.83 82.5 86.8 94.3
ABS 0.saat 0.904 0.0001 54 5090 686 79.17 97.5 97.4 79.6
ANS 0.saat 0.640 0.0169 390 29080 3791 70.83 57.5 66.7 62.2
1. — CRP
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Sekil 1. Klinik sepsis grubunda 0.saat CRP, PCT, CD64 ,, CD11B,, CD64, CD11B,

diizeylerinin ROC egrisi ile analizi
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Sekil 2. Klinik sepsis grubunda 24.saat CRP, PCT, CD64 4, CD11Bg, CD64,_
CD11Bg diizeylerinin ROC egrisi ile analizi

Kanitlanmis sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda 0 ve
24 .saat degerleri sirasiyla CRP (mg/dl) diizeyi icin area 0, 914-0, 866, p degeri 0,
0001-0, 0001, minimum deger 0.32—0.12, maksimum deger 199. 0-166. 0, cutt—off
3, 19-3, 19, sensitivite (%)70-50, spesifite (%) 100-100, PPI (%) 100-100, NPI
(%)76. 9-66.7 olarak saptanmuistir.

Prokalsitonin (ng/ml) diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri sirasiyla area 0. 928—
0.862, p degeri 0. 0001-0. 0001, minimum deger 0.11-0, 09, maksimum deger 254,
9-126, 9, cutt—off 0.16-0.16, sensitivite (%) 92.5-87.5, spesifite (%)82.5-80, PPI
(%)84.1-81.4, NPI (%)91.7-81.4 olarak saptandi:.

Cluster of differentiation 64 granulosit diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.697-0.643, p degeri 0.0008—0.0203, minimum deger 4.1-7.1,
maksimum deger 98.8-98, cutt—off 64.9-50.6, sensitivite (%) 6045, spesifite (%)
90-95, PPI (%) 85.7-90, NPI (%)69.2—63.3 olarak saptandi.

Cluster of differentiation 64 Monosit diizeyi icin 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.622 —0.617, p degeri 0.0515-0.0634, minimum deger 1.00-27.1,
maksimum deger 99.0-97.5, cutt—off 78-70.1, sensitivite (%)85-62.5, spesifite (%)
40-60, PPI (%)58.6—61, NPI (%)72.7-61.5 olarak saptandi.
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Cluster of differentiation 11B granulosit diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.624-0.568, p degeri 0.0472-0.2910, minimum deger 0.00-44.3,
maksimum deger 99.9-99.9, cutt—off 99.3-99.2, sensitivite (%)72.5-52.5, spesifite
(%) 60—-65, PPI (%)64.4-60, NPI (%)68.6-57.8 olarak saptanmustir.

Cluster of differentiation 11B Monosit diizeyi i¢cin 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.582-0.593, p degeri 0.2000-0.1430, minimum deger 21.0-44.9,
maksimum deger 99.2-97.6, cutt—off 75.5-79.1Sensitivite (%) 30-32.5, spesifite
(%) 87.5-87.5, PPI (%)70.6—68.5, NPI (%)55.6—45.3 olarak saptanmustir.

Cluster of differentiation 64 granulosit —Cluster of differentiation 11B
granulosit diizeyi i¢cin 0 ve 24.saat degerleri swrastyla area 0.708-0.650, p degeri
0.0003-0.0145, minimum deger 0.00-6.9, maksimum deger 98.7-97.9, cutt—off
63.7-50, sensitivite (%)60.0—45, spesifite (%) 90-95, PPI (%) 85.7-90, NPI (%)
69.2—-63.3 olarak saptanmustir.

Cluster of differentiation 64 monosit —Cluster of differentiation 11B monosit
diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri sirasiyla area 0.620-0.619, p degeri 0.0555-0.0583,
minimum deger 1.0-27.1, maksimum deger 98.4-95.7, cutt—off 78—69, 7, sensitivite
(%)85-62.5, spesifite (%) 40-60, PPI (%)58.6-61, NPI (%)72.7-61.5 olarak
saptanmistir.

Platelet (mm®) sayis1 0.saat degerleri area 0.675, p degeri 0.0036, minimum
deger 20000, maksimum deger 822000, cutt—off 274000, sensitivite (%)57.5,
spesifite (%)77.5, PPI (%)71.9, NPI (%) 64.6 olarak saptanmustir.

Lokosit sayist (WBC) (mm’) sayist O.saat degerleri area 0.499, p degeri
0.9923, minimum deger 1950, maksimum deger 42010, cutt—off 5600, sensitivite
(%)17.5, spesifite (%)100, PPI (%) 100, NPI (%) 54.8 olarak saptanmustir.

Immatur/total oran1 oran1 oran1 0.saat diizeyleri area 0.963, p degeri 0.0001,
minimum deger 0.14, maksimum deger 0.68, cutt—off 018, sensitivite (%)97.5,
spesifite (%)90, PPI (%)90, 7, NPI (%)97, 3 olarak saptanmustir.

Absolii bant sayis1 0.saat diizeyleri area 0, 929, p degeri 0, 0001, minimum
deger 216, maksimum deger 5122, cutt—off 500, sensitivite (%)87.5, spesifite
(%)87.5, PPI (%) 87.5, NPI (%)87.5 olarak saptanmustir.

Absolii notrofil sayis1 O.saat diizeyleri area 0.585, p degeri 0.1828, minimum

deger 741, maksimum deger 45000, cutt—off 3791, sensitivite (%) 65, spesifite
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(%)57.5, PPI (%)60.5, NPI (%) 62.2 olarak saptanmistir. Tablo 26. da kanitlanmis
sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda CRP, prokalsitonin, CD64,,

CD64,, CD11b,, CD11by,, CD64, CD11b,, CD64,,—CD11b,,, platelet, WBC, I/T,

ABS, ANS diizeylerinin ROC analizi ile area, p degeri, minimum ve maksimum

diizeyleri, cuttoff, sensitivite, spesifite, Pozitif prediktif index (PPI) ve negatif

prediktif index (NPI)) degerleri 0 ve 24.saat verileri degerlendirilmistir.

Tablo 26. Kanitlanmis sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastiriimasinda CRP,
prokalsitonin, CD64 ,, CD64,,, CD11b,, CD11b,,, CD64, CD11b,, CD64,,, CD11by,
platelet, WBC, I/T, ABS, ANS diizeylerinin ROC analizi ile area, p degeri, minimum
ve maksimum diizeyleri, cuttoff, sensitivite, spesifite, Pozitif prediktif index (PPI) ve

negatif prediktif index (NPI)) degerleri O ve 24.saat verileri

Area P min max Cutt Sensitivite, Spesifite, PPI, NPI,
off Y% Y% % %

0.saat 0.914 0.0001 0.32 199.0 3.19 70 100 100 76.9
CRP (mg/dl) 24 .saat 0.866 0.0001 0.12 166.0 3.19 50 100 100 66.7
Prokalsitonin 0.saat 0.928 0.0001 0.11 254.9 0.16 92.5 82.5 84.1 91.7
24 .saat 0.862 0.0001 0.09 126.9 0.16 87.5 80 814 814

(ng/ml)
0.saat 0.697 0.0008 4.1 98.8 64.9 60 90 857 692
CD64, 24 .saat 0.643 0.0203 7.1 98.0 50.6 45 95 90 63.3
0.saat 0.622 0.0515 1.00 99.0 78 85 40 586 727
CD64,, 24 .saat 0.617 0.0634 27.1 97.5 70.1 62.5 60 61 61.5
0.saat 0.624 0.0472 0.00 99.9 99.3 72.5 60 644  68.6
CDl11b, 24 .saat 0.568 0.2910 443 99.9 99.2 52.5 65 60 57.8
0.saat 0.582 0.2000 21.0 99.2 75.5 30.0 87.5 70.6  55.6
CDl11by 24 .saat 0.593 0.1430 449 97.6 79.1 325 87.5 68.5 453
0.saat 0.708 0.0003 0.00 98.7 63.7 60.0 90.0 857 692
CD64, CD11b, 24 .saat 0.650 0.0145 6.9 97.9 50 45 95 90 63.3
0.saat 0.620 0.0555 1.0 98.4 78 85 40 586 727
CD64,, CD11b,, 24 .saat 0.619 0.0583 27.1 95.7 69.7 62.5 60 61 61.5
Platelet (/mm®) 0.saat 0.675 0.0036 20000 822000 274000 57.5 77.5 719  64.6
WBC (/mm®) 0.saat 0.499 0.9923 1950 42010 5600 17.5 100 100 54.8
T 0.saat 0.963 0.0001 0.14 0.68 0.18 97.5 90 90.7 973
ABS 0.saat 0.929 0.0001 216 5122 500 87.5 87.5 87.5 87.5
ANS 0.saat 0.585 0.1828 741 45000 3791 65 57.5 60.5 622
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Sekil 3. Kanitlanmis sepsis grubunda 0.saat CRP, PCT, CD64g, CD11Bg, CD64g—

CD11Bg diizeylerinin ROC egrisi ile analizi
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Sekil 4. Kanitlanmis sepsis grubunda 24.saat CRP, PCT, CD64,, CD11B,, CD644—
CD11Bg diizeylerinin ROC egrisi ile analizi
Tim sepsisli hasta grubu (klinik ve kanitlanmis sepsis) ile kontrol grubunun

karsilagtirilmasinda 0 ve 24.saat diizeyleri sirasiyla CRP (mg/dl) diizeyi i¢in area 0,
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902-0.852, p degeri 0.000—0.000, minimum deger 0.01-0.01, maksimum deger 204—
204, cutt—off 3.19-0.66, sensitivite (%) 68.18-95.45, spesifite (%) 100-52.5, PPI
(%)100-81.6, NPI (%) 58.8—84 olarak saptanmustir.

Prokalsitonin (ng/ml) diizeyi i¢cin 0 ve 24.saat degerleri sirasiyla area 0.929—
0.840, p degeri 0.000-0.0001, minimum deger 0.1-0, 08, maksimum deger 254.9—
126.9, cutt—off 0.17-0.16, sensitivite (%)88.64—79.55, spesifite (%)87.5-80, PPI
(%)94-89.7, NPI (%)77.8—64 olarak saptanmuistir.

Cluster of differentiation 64 granulosit diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0, 690-0, 669, p degeri 0, 0003—0, 0016, minimum deger 4.1-3.8,
maksimum deger 98.8-98, cutt—off 65.8-64.9, sensitivite (%)52.27-50, spesifite (%)
90-90, PPI (%)92-91.7, NPI (%)46, 2 —45 olarak degerlendirilmistir.

Cluster of differentiation 64 Monosit diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.653-0.644, p degeri 0.0048-0.0078, minimum deger 1.0-18.5,
maksimum deger 99-97.5, cutt—off 78.9-70.1, sensitivite (%) 87.5-65.9, spesifite
(%) 40—60, PPI (%)76.2—78.4, NP1 (%) 59.3—44.4 olarak saptand:.

Cluster of differentiation 11B granulosit diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.613-0.541, p degeri 0.0394-0.46, minimum deger 0.00-44.3,
maksimum deger 100-100.cutt—off 99.3-99.3, sensitivite (%)69.32-54.5, spesifite
(%) 60—60, PPI (%)79.2-75, NPI (%)47, 1-37.5 olarak saptandu.

Cluster of differentiation 11B Monosit diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri
sirasiyla area 0.622-0.597, p degeri 0.0263-0.0793, minimum deger 19.1-28.4,
maksimum deger 99-97.6, cutt—off 84, 22-94.1, sensitivite (%) 44.32-80.68,
spesifite (%) 77.5-37.5, PPI (%)81.2-74, NPI (%) 38.7-46.9 olarak saptanmustir.

Cluster of differentiation 64 granulosit —Cluster of differentiation 11B
granulosit diizeyi icin 0 ve 24.saat degerleri swrastyla area 0.685-0.675, p degeri
0.0002—0.001, minimum deger 0.00-3.8, maksimum deger 98.7-97.9, cutt—off 65.6—
64.5, sensitivite (%) 52.2-50, spesifite (%) 90-90, PPI (%) 92-91.7, NPI (%) 46.2—
45 olarak degerlendirilmistir.

Cluster of differentiation 64 monosit —Cluster of differentiation 11B monosit
diizeyi i¢in 0 ve 24.saat degerleri sirasiyla area 0.654—-0.675, p degeri 0.0044-0.001,

minimum deger 1-3, 8, maksimum deger 98.4-97.9, cutt—off 78.2—-64.5, sensitivite
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(%) 88.64-50, spesifite (%) 40-90, PPI (%)76.5-91.7, NPI (%) 61.5-45 olarak
saptanmustir.

Platelet (mm’) sayis1 0.saat degerleri area 0.663, p degeri 0.0024, minimum
deger 20000, maksimum deger 940000, cutt—off 313000, sensitivite (%)62.5,
spesifite (%)70, PPI (%)82.1, NPI (%)45.9 olarak degerlendirilmistir.

Lokosit sayis1 (WBC) (mm®) sayisi 0.saat degerleri area 0.533, p degeri 0.55,
minimum deger 930, maksimum deger 42010, cutt—off 13960, sensitivite (%)29.55,
spesifite (%) 92, 5, PPI (%) 89.7, NPI (%) 37.4 olarak saptanmustir.

Immatur/total oran1 oran1 oran1 0.saat diizeyleri area 0.925, p degeri 0.0001,
minimum deger 0.03, maksimum deger 0.68, cutt—off 0.13, sensitivite (%) 97.73,
spesifite (%) 82.5, PPI (%) 92.5, NPI (%) 94.3 olarak saptanmustir.

Absolii bant sayis1 sayist 0.saat diizeyleri area 0.916, p degeri 0.0001,
minimum deger 54, maksimum deger 5122, cutt—off 686, sensitivite (%) 77.27,
spesifite (%)97.5, PPI (%) 98.6, NPI (%) 66.1 olarak saptanmustir.

Absolii notrofil sayist sayist 0.saat diizeyleri area 0.615, p degeri 0.0266,
minimum deger 390, maksimum deger 45000, cutt—off 3791, sensitivite (%)68.18,
spesifite (%)57.5, PPI (%)77.9, NPI (%)45.1 olarak saptanmistir. Tablo 27. de genel
sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda CRP, prokalsitonin, CD64 ,
CD64,,, CD11b,, CDI11by,, CD64,-CDI11b,, CD64,—CD11by, platelet, WBC, /T,
ABS, ANS diizeylerinin ROC analizi ile area, p degeri, minimum ve maksimum
diizeyleri, cuttoff, sensitivite, spesifite, Pozitif prediktif index (PPI) ve negatif
prediktif index (NPI)) degerleri 0 ve 24.saat verileri degerlendirilmistir.
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Tablo 27. Genel sepsis grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasinda CRP,
prokalsitonin, CD64,, CD64,,, CD11b,, CD11b,, CD64,~CD11bg, CD64,,—~CD11by,
platelet, WBC, I/T, ABS, ANS diizeylerinin ROC analizi ile area, p degeri, minimum
ve maksimum diizeyleri, cuttoff, sensitivite, spesifite, Pozitif prediktif index (PPI) ve

negatif prediktif index (NPI)) degerleri O ve 24.saat verileri

area P min max cuttoff  Sensivite.  Spesifite. PPI.  NPIL
Y% Y% Y% Y%

CRP (mg/dl) 0.saat 0.902 0.000 0.01 204 3.19 68.18 100 100 58.8
24 .saat 0.852 0.000 0.01 204 0.66 95.45 52.5 81.6 84

Prokalsitonin 0.saat 0.929 0.000 0.1 2549 0.17 88.64 87.5 94 77.8

(ng/ml)

24 .saat 0.840 0.0001 0.08 126.9 0.16 79.55 80 89.7 64

CD64, 0.saat 0.690 0.0003 4.1 98.8 65.8 52.27 90 92 46.2
24 .saat 0.669 0.0016 38 98 64.9 50 90 91.7 45

CD64,, 0.saat 0.653 0.0048 1.0 99 78.9 87.5 40 76.2 59.3

24 .saat 0.644 0.0078 18.5 97.5 70.1 65.9 60 78.4 44.4

CD11b, 0.saat 0.613 0.0394 0.00 100 99.3 69.32 60 79.2 47.1

24 .saat 0.541 0.46 443 100 99.3 54.5 60 75 37.5

CDl11by 0.saat 0.622 0.0263 19.1 99 84.22 44.32 77.5 81.2 38.7

24 .saat 0.597 0.0793 28.4 97.6 94.1 80.68 37.5 74 46.9

CD64, CD11b, 0.saat 0.685 0.0002 0.00 98.7 65.6 522 90 92 46.2
24 .saat 0.675 0.001 38 97.9 64.5 50 90 91.7 45

CD64,, CD11b,, 0.saat 0.654 0.0044 1 98.4 78.2 88.64 40 76.5 61.5
24 .saat 0.675 0.001 38 97.9 64.5 50 90 91.7 45

Platelet (/mm®) 0.saat 0.663 0.0024 20000 940000 313000 62.5 70 82.1 459

WBC (/mm®) 0.saat 0.533 0.55 930 42010 13960 29.55 92.5 89.7 374

T 0.saat 0.925 0.0001 0.03 0.68 0.13 97.73 82.5 92.5 94.3
ABS 0.saat 0916 0.0001 54 5122 686 77.27 97.5 98.6 66.1
ANS 0.saat 0.615 0.0266 390 45000 3791 68.18 57.5 77.9 45.1
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Sekil 5. Genel sepsis grubunda 0.saat CRP, PCT, CD64 ,, CD11Bg, CD64, CD11B,

diizeylerinin ROC egrisi ile analizi
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Sekil 6. Genel sepsis grubunda 24.saat CRP, PCT, CD64 ,, CD11B,, CD64, CD11B,

diizeylerinin ROC egrisi ile analizi
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4. TARTISMA

Yenidogan sepsisi yasamin ilk bir aymnda bakteriyemi ile birlikte olan ve
enfeksiyona sistemik bulgularinda eslik ettigi klinik bir sendromdur. Neonatal sepsis
insidanst 1-8 /1000 canli dogumdur. Giiniimiizde sahip oldugumuz olanaklara, etkili
antibiyotiklere karsin sepsisin tanisindaki zorluklar; mevcut klinik bulgularinin
nonspesifik olmasi, prematiire ve diisiik dogum agirlikli bebeklerin yasam
oranlarmin artmasi, yapilan girisimler, ameliyatlar gibi nedenlerle sepsis halen
yenidoganlarda onemli mortalite ve morbidite nedenidir. Kesin tani kriteri olan kan
kiiltiirlinlin tiim hastalarda saglanamamasi ve sonuclarin en az 24-48 saatte elde
edilmesi, zaten bagisiklik sistemi heniiz gelismemis olan yenidoganlarda sepsis tani
ve tedavisinin acil olmasi nedeniyle calismalarda hizli ve dogru tan1 yontemlerinin
gelistirilmesine odaklanilmistir. Ayrica bebekte enfeksiyon olup olmadiginin
belirlenmesinin bir baska yarar1 da gereksiz antibiyotik kullanimini ve buna bagh
olarak ¢oklu antibiyotik direncine sahip bakterilerin neden oldugu hastane kaynakli
enfeksiyonlari, hastanede kalis siiresini, bebegin anneden ayri kalma siiresini
azaltmasidir.

Term erkek bebeklerin sepsis insidansi, term kiz bebeklerin sepsis
insidansindan 2 kat fazladir (22, 39). Fakat bu fark ¢ok diisiik dogum agirlikli
bebeklerde belirgin degildir. Ulkemizde yapilan ¢alismalarda E/K orami 1, 1-1, 5
arasinda degiskenlik gostermektedir (97-99). Ng ve ark. (100) kanitlanmis sepsis
grubunda E/K:1.13; klinik sepsis grubunda E/K:1.07; kontrol grubunda E/K:1
bulunmusken, Du ve ark. (101) sepsis grubunda E/K:1.6; kontrol grubunda E/K: 1.9
olarak bulunmustur. Yaptigimiz caligmada klinik sepsis grubunda E/K: 1, 08;
kanitlanmis sepsis grubunda E/K: 1, 6; kontrol grubunda E/K:2, 07°dan olusuyorken
bu ¢caligmamiz literatiir bilgileriyle uyumlu olarak saptanmistir.

Neonatal sepsiste maternal ve neonatal bir¢ok risk faktorii vardir. Yenidogan
sepsisinde en Onemli risk faktorii prematiirite ve diisiik dogum agirligi olarak
saptanmistir. Preterm yenidoganlarda dogum tartis1 azaldik¢a sepsis riski ve sepsise
bagli mortalite hizi artmaktadrr (5). Ulkemizde yapilan ¢alismalarda sepsisli
bebeklerde diisiik dogum agirligi oran1 %65—75 arasinda degismekteyken;

Bhandari ve ark. (102), Dilli ve ark. (103), Abid ve ark (104), Du ve ark.
(101)’nin yapmis oldugu calismalarda dogum kilosu agisindan septik grupla kontrol
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grubu arasinda istatiksel olarak fark saptanmis, kontrol grubunun dogum kilosu
septik gruba gore belirgin yliksek saptanmustir. Bizim ¢alismamizda klinik sepsis
grubunda %62, kanitlanmis sepsis grubunda %75 oraninda diisiik dogum agirlikli
bebek bulunmustur.

Ulkemizde yapilan calismalarda sepsisli bebeklerde %65-75 oraninda
prematiir bebege rastlanmistir (97, 98). Literatiir bilgilerinde prematiirite agisindan
septik grupla kontrol grubu arasinda istatiksel olarak fark saptanmustir (101,103,
104). Calismamizda klinik sepsis grubunda %35; kanitlanmis sepsis grubunda %65
oraninda prematiir bebege rastlanmustir.

Sepsis tan1 zaman1 acisindan degerlendirildiginde Dicle Univeristesinde 2008
yilinda yapilan ¢aligmada erken neonatal sepsis orani %26, 6 iken, ge¢ neonatal
sepsis oran1 %73,4 olarak bulunmustur (99). Afyon Kocatepe Univeristesinde
yapilan calismada erken neonatal sepsis oran1 %45, gec neonatal sepsis orant %55
olarak bulundu (98). Istanbul Universitesinde yapilan retrospektif bir calismada
erken neonatal sepsis orani %39, 4, ge¢ neonatal sepsis orant %60, 6 olarak
bulunmustur.

Yenidogan sepsisinde annede EMR varlig1 %1-2 iken prematiirelerde bu oran
%4—6 ‘ya ¢ikmaktadir. Literatiir bilgilerinde bu bulgularin postnatal yasa gore etken
organizmanin kaynagi ve klinik bulgular1 degistiginden erken ve gec¢ olarak
ayirmanin yararl oldugu diistiniilmektedir (97) Erken sepsis i¢in en Onemli risk
faktorleri % 62 oraninda annede EMR/ Koryoamnionit ve annede idrar yolu
enfeksiyonu ile %85, 9 prematiirelik olarak saptanmustir (97).Ulkemizde yapilan
calismalarda EMR’1i olarak dogan anne bebegi % 15-26 arasinda degismektedir (98,
99, 105). Dilli ve ark. (103) %26, 1, Abdollahi ve ark. (106) %6.3 oraninda EMR’li
dogan anne bebegine rastlamistir. Calismamizda klinik sepsis grubunda %14, 6;
kanitlanmig sepsis grubunda %15 oraninda rastlanmastir.

Yurdakok (105)’in yaptig1 ¢alismada koryoamnionitli anne bebegi olarak
dogan kanitlanmis sepsis grubunda %17.6, klinik sepsis grubunda %8.7 hasta
saptanirken bizim ¢aligmamizda klinik sepsis grubunda %6.3, kanitlanmis sepsis
grubumuzda hi¢ hastaya rastlanmamistir. Bizim ¢alismamizda EMR/Koryoamnionitli
anne ebebegi ve prematiirite riskleri agisindan literatiir bilgileriyle uyumlu olarak

saptanmistir (97).

76



Sepsise eslik eden klinik tablolara bakildiginda Ng ve ark.’nin (100, 107)
yapmis oldugu calismada daha ¢ok solunum sistemi (BP, MAS, apne, YDGT,
pneumotoraks), anne ve bebekte ates saptarken; ¢calismamizda da benzer olarak daha
cok solunum sistemi (RDS, YDGT, BPDP, Bronkopnémoni) ve kardiovaskiiler
sistem (PDA, ASA-PFO, Kalp kapak hastalig1) bulgularinin oldugu saptanmistir ve
literatiir bilgileriyle uyumlu saptanmustir.

Yenidogan sepsisisine yol agcan bakteriler iilkeler, cografi bolgeler ve ayni
cografi bolgede degisik zaman dilimlerinde farkliliklar gostermektedir (22).Yapilan
cesitli ¢alismalarda kan kiiltiiri  pozitifligi  %6-82 arasinda degiskenlik
gostermektedir. Gelismis olan tilkelerdeki sepsis etkenleri B grubu streptokok, E.coli,
Listeria monositogenes, S.aureus, KNS, gram negatif basiller olustururken;
gelismekte olan tilkelerin sepsis etkenlerini Klebsiella, Enterobacter, Serratia tiirleri,
KNS, E.coli, S.aureus olusturmaktadir (108, 109). Ulkemizdeki sepsis etkenleri ise
KNS, S.aureus, E.coli, Klebsiella, Enterobacter, Serratia, pseudomonas ve candida
tiirleri olusturmaktadir (110).

Zaidi ve ark.’nin (111) yaptig1 calismada Klebsiella tiirleri (%25), E.coli
(%15), S.aureus (%18) major patojenler olup GBS ise bdlgesel farkliliklar olmakla
birlikte, rolatif olarak daha nadir (%7) oraninda bildirilmistir. Ng ve ark.’nin (100)
yaptig1 caligmada KNS (%44), Klebsiella (%10), candida %10 oraninda; Zeiteunn ve
ark. (85) S.epidermidis (%12), citrobacter (%12), Klebsiella (%6); Du ve ark. (101)
KNS% (12, 5), Klebsiella (%4), E.coli (%3), Elewady ve ark. (112) Klebsiella
(%11), Acinetobacter (%6), Pseudomonas (%6), Bhandari ve ark. (102) KNS (%10),
E.coli (%5), Klebsiella (%2) oraninda saptanmistir. Alpay ve ark.’nin (98) yaptigi
calismada erken sepsis olgularinda en fazla Klebsiella ve stafilokoklar izole
edilmigken, gec sepsis olgularinda Stafilokok, Klebsiella, Pseudomonas saptanmustir.
Istanbul Universitesinde (97) yapilan c¢alismada erken sepsis olgularmda
S.epidermidis (%18.3), Klebsiella (%13.9), GBS (%5.6); geg sepsis etkenleri olarak;
KNS (%32.2), S.aureus (%16.1), Klebsiella tiirleri (%13.9) izole edilmistir. Meral ve
ark.’nm (113) yapmis oldugu c¢alismada en sik KNS, Klebsiella ve E.coli izole
edilmistir. Calismamizda en stk KNS (%20), Klebsiella pneumoniae (%17,8),

Acinetobacter baumannii (%17,5), Pseudomonas aeruginosa (%15) saptanmis ve
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calismamiz gelismis iilkelerde yapilan ¢caligmalarin aksine gelismekte olan iilkeler ve
iilkemizde yapilan ¢aligmalarla uyumlu saptanmistir

Literatiirde bat1 iilkelerinde erken sepsiste B grubu streptokok halen daha
onemini korumaktadir. Tiirkiyede GBS kolonizasyon oran1 %?2-7 arasinda
degismektedir. Bizim ¢alismamizda kiiltiir sonu¢larinda GBS ‘ye rastlanilmamaistir.

Candida enfeksiyonlar1 yenidogan yogun bakim iinitesindeki sepsis etkenleri
arasinda son yillarda artan siklikla goriilmektedir. Perk’in (97) yaptig1 ¢alismada
candida (%4.4), Yurdakok’iin (105) yaptig1 calismada candida (%5.8) olarak
bulunurken bizim ¢alismamizda candida %2.5 daha diisiik diizeyde saptanmistir.

Trombosit sayis1 yenidogan sepsisi tanisinda giivenilir degildir (39).
Trombositopeni yenidogan sepsisinin 6zgiin olmayan ve ge¢ bir bulgusudur. Ancak
buna ragmen diger hematolojik parametrelerle degerlendirildiginde sepsis tanisinda
yol gosterici olabilir. Bu ylizdendir ki sepsis erken tanisinda kullanilan Rodwell ve
tollner skorlama sistemlerinde parametre olarak kullanilmaktadir. Trombositopeni
ortalama 1 hafta siirer, trombositopenin nedeni bakteri ya bakteriyel iirlinlerin
trombosit ve damar endotelini etkileyerek agregasyon ve adezyonu arttirmasi ayrica
immun mekanizmalar yoluyla olan yikimdir (39). Calismamizda literatiir bilgilerine
paralel olarak ortalama degerlerde belirgin degisiklik yoktu.

Sepsis tanisinin konulmasinda 6zellikle yasamin ilk 3 glinlinde WBC’nin
degerli olduguna dair literatiirde ¢ok az kanit mevcuttur (1, 55). Dogumdan hemen
sonra yapilan WBC’nin enfeksiyonlu bebegin saptanmasindaki duyarliligi diistik
oldugundan, ilk kan orneklerinin dogumdan birka¢ saat sonra alinmasi, dogumdan
hemen sonra kan alindiginda islemin 12-24 saat sonra yinelenmesi Onerilir (1, 55).
WBC’nin normal smirlarinin alt ve st degerleri oldukca genistir ve WBC bebegin
gestasyon yasi, kan 6rneginin alinma zaman, yeri (vendz, kapiller veya arteriyel), ve
enfeksiyon dis1 nedenlere gore degisiklik gosterebilir (1, 55)

Calismamizda klinik sepsis grubu ve kanitlanmis sepsis grubunun kontrol
grubuna gore daha yiiksek l0kosit sayisina sahip oldugu 3 grup arasinda lokosit
sayisinin anlaml farklilik géstermedigi saptanmistir. Toplam lokosit sayilarmin cutt—
off degerlerinin (kanitlanmis sepsis grubu i¢cin 5600/mm3, klinik sepsis grubu ig¢in
13960/mm3, genel sepsis grubu icin 13960/mm3) sensitiviteleri oldukca diisiik
(srrastyla %17.5, %33, % 29.55), spesifitelerinin oldukca yiiksek (smrasiyla %100,
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%92.5, 92.5) oldugu goriildii. Yurdakdk ve ark.’nin (105) yaptig1 ¢alisma bizim
calismamizla benzerlik gosterirken; Elewady ve ark. (112) sensitiviteyi daha yliksek
(%64), spesifiteyi benzer diizeyde (%92) saptamis, Choo ve ark. (114) sensitivite
(%14) ve spesifiteyi (%47) daha diisiik seviyede saptamistir.

Calismalarda I/T oranmin lokosit sayisindan daha giivenilir bir degisken
oldugu, I/T oranmin >0,2’den biiylilk olmasmin neonatal sepsis tanisinda
sensitivitesinin %60-90, spesifitesinin %50 ve negatif prediktif indexinin %96-100
oldugu bildirilmistir (10). Yurdakok ve ark. (100) sensitivite, spesifite ve NPI ‘y1
(srastyla %%63, %67, %64) daha diislik diizeyde saptarken, Elewady ve ark. (107)
sensitiviteyi daha diistik (%80), spesifite ve NPI’y1 (swrastyla %100, %100) daha
yiiksek diizeyde saptamistir. Calismamizda kanitlanmis sepsis grubunda klinik sepsis
grubuna gore I/T orani daha yliksek (sirasiyla 0.3, 0.23), kontrol grubunda ise diisiik
(0.09) ve birbirleriyle karsilastirildiginda aradaki fark anlamliydi. I/T oraninin
sensitivitesi klinik, kanitlanmis ve genel sepsis grubunda benzer bulunurken
(srastyla %95, %97, %97), spesifitesi kanitlanmis sepsis grubunda (%90), klinik ve
genel sepsis grubundan daha yiiksek bulundu. PPI kanitlanmis ve genel sepsis
grubunda (srrasiyla %90, %92), klinik sepsis grubuna gore (%86) daha yiiksek
bulunurken, NPI diizeyi kanitlanmis sepsis grubunda en yiiksek diizeyde bulundu
(%97). Calismamizda elde ettigimiz sonuglara gore I/T oraninin 0, 2’den yliksek
olmas1 enfeksiyonu desteklemektedir. Sepsis tanisi i¢cin toplam l6kosit sayisindan
daha 1iyi bir belirtegtir. Bu oranin 0, 12’nin altinda olmas1 enfeksiyon olasiligmin
azaldig1 anlamma gelebilir.

Calismamizda klinik ve kanitlanmis sepsis grubunun ANS diizeyi kontrol
grubuna gore daha yiiksek ve klinik sepsis grubuyla kontrol grubu arasinda anlaml
farklilik vardi. Klinik, kanitlanmis ve genel sepsis grubunun cuttoff diizeyi ayni ve
3791/mm’ olarak saptanirken sensitiviteleri benzer (sirasiyla %70, %65, %68),
spesifiteleri esit (%57, 5) diizeydeydi. Choo ve ark. (114) yaptiklar1 ¢alismalarda
sensitivite ve spesifiteyl (swrasiyla %45, %350) daha diisiik diizeyde saptarken,
Elewady ve ark. (112) benzer diizeyde (swrasiyla %72, %56), Bhandari ve ark. (102)
sensitiviteyi daha yliksek (%84), spesifiteyi daha diisiik (%34) diizeyde bulmustur.

Calismamizda ABS diizeyi klinik ve kanitlanmis sepsis grubunda kontrol

grubuna gore daha yliksek diizeyde ve 3 grup arasinda anlamli farklilik saptandi.
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Toplam ABS diizeyinin cutt—off degerlerinin (klinik sepsis grubu igin 686 /mm’,
kanitlanmis sepsis grubu icin 500 /mm’, genel sepsis grubu icin 686/mm)
sensitiviteleri en yiiksek kanitlanmis sepsis grubunda (%87) saptanirken, klinik ve
genel sepsis grubunda daha diisiik diizeyde (swrasiyla %79, % 77) saptandi
Spesifitelerinin oldukca yiliksek diizeyde (sirasiyla %97, %87, %97) oldugu goriildii.
Elewady ve ark. (112) klinik sepsis grubunda sensitivite ve spesifiteyi daha yiiksek
diizeyde saptarken (sirasiyla %96, %92), Bhandari ve ark. (102) daha diisiik diizeyde
saptamustir (% 61, %87).

Calismalarda CRP ‘nin genel olarak duyarlhiligi %35-95, 6zgiilligi %60-96
arasinda degismektedir. Belirtilerin baglamasindan 2448 saat sonra tekrarlanan CRP
Olciimleri ile duyarliligi %78.9-98’e, ozgiilliigiin %84-97’ye ¢iktig1 gorilmiistiir
(10). Calismamizda en yiiksek duyarlilik (%70) ve 6zgiilliige (%100) sahip cutt—off
degeri 3, 19 mg/dl bulundu. Bu degere gore PPI %100, NPI %77, ROC egrisi altinda
kalan alan %91 idi. Klinik, kanitlanmis ve genel sepsis grubunun cutt—off degeri ayni
bulundu. Buna karsin Klinik, kanitlanmis ve genel sepsis grubunda sensitivite
degerleri benzer (swrasiyla %67, %70, %68) bulunurken, spesifiteleri ve PPI diizeyini
%100 bulduk.3 grubunda NPI diizeylerini daha diisiik seviyede bulduk (swrasiyla
%71, %77, %59).

Choo ve ark. (114), Ng ve ark. (107), Du ve ark. (101) ve Yurdakok’iin (105)
yaptig1 calismalarda ROC egrisi altinda kalan alan bizim g¢alismamiza gore daha
diisiik diizeyde saptanirken (sirasiyla %52, %77, %68, %77), Dilli ve ark. (103) ve
Abid ve ark.’nin (104) (sirasiyla %87, %90) benzer diizeyde saptamistir.

Choo ve ark. (114), Kocabas ve ark. (115) ile Yurdakok ve ark.’nin (105)
yapmis oldugu calismada cutt—off diizeyi bizim c¢alismamiza gore daha diisiik
diizeyde saptanirken (sirasiyla 1 mg/dl, 1 mg/dl, 0, 16 mg/dl), baz1 caligmalarda daha
yiiksek diizeyde saptanmistir (100, 103, 104, 107, 116)

Bizim ¢alisamamizda sensitivite %68 olarak saptanirken. Adib ve ark. (104),
Choo ve ark. (114), Ng ve ark. (107), Du ve ark. (101) daha diisiik diizeyde saptarken
(strastyla %45, %9.%49, %40); Dilli ve ark. (103), Nuppenon ve ark. (116), Kocabas
ve ark. (115) (sirasiyla %80, %82, %80) daha yiiksek diizeyde saptamistir.

80



Yiizde yiiz olarak saptanan spesifite degerini Kocabas ve ark. (115) ile
Nuppenon ve ark. (116) %100, Ng ve ark. (100) %96 olarak saptamis, cogu
calismalarda bu oran daha diisiik diizeyde saptanmistir (103, 114, 105, 107).

Kocabas ve ark. (115) Nuppenon ve ark. (116), Abid ve ark. (117), PPI
degerini bizim calismamizdaki gibi %100 olarak bulurken, bazi1 ¢alismalarda daha
diisiik diizeyde saptanmustir (103, 114, 104).

Du ve ark. (101) calismamiza benzer olarak NPI degerini %56 olarak
saptamis, Adib ve ark. (104) ve Choo ve ark. (114) (sirasiyla %30, %50) daha diisiik
diizeyde saptarken, Kocabas ve ark. (115) ile Ng ve ark. (100) daha yiiksek diizeyde
(strastyla %100, %87) saptamustur.

Yirmidortiincii saatte bakilan CRP diizeyi i¢in en yliksek sensitiviteye (%95)
sahip cutt—off degeri 0, 66 mg/dl saptanirken bu degere ait spesifite %52, PPI %81,
NPI %84, ROC egrisi altinda kalan alan %85 olarak saptanmustir. Ng ve ark.’nin
(107) yaptig1 calismalarda cutt—off diizeyi daha yiiksek (10 mg/dl), bu degere ait
sensitivite (%60), PPI ve NPI (srrasiyla %64, %380) daha diisiik, spesifite daha
yiiksek (%83) diizeyde saptanmistir.

Sifir ve 24.saat CRP diizeyinin karsilastirilmasinda cutt—off diizeyi 3, 19 dan
0, 66 mg/dl diisince ROC egrisi altinda kalan alan (%90°dan %85°e), spesifite
(100°den %52°ye), PPI (%100°’den %381°¢e) degerinde diisme saptanirken, sensitivite
(%68°den %95°¢e) ve NPI (%58’den %84°e) degerinde ylikselme saptanmuistir.

Prokalsitonin son yillarda sistemik bakteriyel enfeksiyonlarin tanisinda ve
izleminde erken Ozgiin bir belirte¢ olan prokalsitonin, yenidogan bakteriyel
enfeksiyonlarinin tanimlanmasinda yiiksek duyarlilik gostermektedir.

Calisgmamizda prokalsitoninin en yiiksek spesifiteye (%87.5) sahip cutt—off
degeri 0,17 ng/ml, sensitivitesi %88, PPI %94, NPI %77, 8, ROC egrisi altinda kalan
alan %93 olarak saptandi. Minoo Adib ve ark. (104), Abdollahi ve ark. (106),
Zeitoun ve ark. (85)’nin cutt—off degeri daha yiiksek saptanirken (sirasiyla 1.1 ng/ml,
1.7 ng/ml, 36,4 ng/ml) bu degerlere ait sensitivite (sirasiyla %70, %76, %65),
spesifite (sirastyla %80, %78, %60), PPI (sirasiyla %80, %93, %60), NPI (sirasiyla
%75, %72, %60) daha diisiik seviyede bulundu. Yurdakok’iin (100) yaptigi
calismada cutt—off degeri daha diisiik (0,14 ng/ml) olarak saptanmasma ragmen bu

degere ait ROC egrisi altinda kalan alan, sensitivite, spesifite, PPI, NPI de diisiik
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seviyede saptandi. Enguix ve ark.’nin (118) yaptig1 calismada sensitivite ve
spesifiteyi (sirasiyla %98, %88) daha yiiksek diizeyde bulmustur.

Sifir ve 24.saat prokalsitonin diizeyi karsilastirildiginda benzer cutt—off
degerlerine gore (0,17°den, 0,16’ya), ROC egrisi altinda kalan alan (%93 ‘den,
%84’¢e), sensitivite (%88’den %75°¢), spesifite (%87’den %80’¢), PPI (%94’den
%389’a) ve NPI (%77den %64°¢e) diizeyinin azaldig1 goriilmiistiir.

Yirmidordiincli saat prokalsitonin diizeyi i¢in Abdollahi ve ark.’nin (106)
yapmis oldugu calismada cutt —oft degeri (4,7) ve NPI (%70)’y1 ¢alismamiza gore
daha yiiksek diizeyde saptarken, sensitivite, PPI (%76) diisiik, spesifite (%80) benzer
diizeyde saptanmustir.

Caliymamizda 0.saatte CD64,’lin ROC egrisi altinda kalan alan1 %69
saptanirken, YK Choo ve ark. (114), Ng ve ark. (107), Zeitoun ve ark. (85), Du ve
ark. (101), (srastyla %95, %88, %94, %86) daha yiiksek diizeyde saptamistir.

Cluster of differentiation 64 granulosit sensitivitesi %52 oraninda saptanirken
YK Choo ve ark. (114) (%9) daha diisiik, Ng ve ark.’nin (100), Zeitoun ve ark. (85),
Streimish ve ark. (119) daha yiiksek diizeyde saptamistir (swrasiyla %95, %92,
%100).

Yiizde doksan olarak saptadigimiz spesifite degerini Ng ve ark.’nmn (107)
benzer diizeyde saptarken (%89), Zeitounve ark. (85), Du ve ark. (101) daha diisiik
(srrasiyla %71, %70), Elewady ve ark. (112) (%100) daha yiiksek diizeyde
saptamigtir.

Pozitif tahmin degeri %92, NPI degeri %46 olarak saptadigimiz
calismamizda YK Choo ve ark. (114), Ng ve ark. (100), Zeitoun ve ark. (85), Du ve
ark. (101) PPI degerini daha yiiksek, NPI degerini daha diisiik seviyede bulmustur.

Sifir ve 24.saat karsilastirmasinda cutt—off degeri 65.8’den 64.9 ¢ a diiserken,
ROC egrisi altinda kalan alan (%69°dan %66°’ya), sensitivite (%52’den %350’ye),
NPI (%46. 2 ‘den %45) de diisme saptanmus, spesifite diizeyi ve PPI (%92’den %91,
7) diizeyinde belirgin degisiklik saptanmamistir. Ng ve ark. (100) ayni cutt—off
degeri i¢cin 0 ve 24.saat calismasinda sensitivite, spesifite ve NPI’da yiikselme
saptarken PPI degerinde degisiklik saptamamistir. Yine Ng ve ark.’nm (107) yaptig1

baska bir ¢alismada ayni cutt—off degerinde 0 ve 24.saatler arasinda ROC egrisinin
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altinda kalan alan, sensitivite ve NPI diizeyinde yiikselme saptanirken, spesifite ve
PPI diizeyinde diisme saptanmistir.

Bizim ¢alismamizda CD64,, 0.saatte ROC egrisi altinda kalan alan en yiiksek
diizeydeyken (%67), cutt—off degeri (71,6) ve sensitivite (%75) en diisiik, spesifite
(%57) en yiiksek seviyede saptanmustir. Cutt—off degeri arttikca sensitivite ve PPI
degerinin artt1g1, spesifite ve NPI degerinin diistiigli goriilmiistiir.

Sifir ve 24.saat CD64,, diizeyi karsilastirildiginda ROC egrisi altinda kalan
alanda belirgin farklilik gozlenmezken (%65°den %64°e), cutt—off degeri (78’den
70’e), sensitivite (%87’den %65°e), NPI degerinde (%59’dan %54°¢) diisme,
spesifite (%40’dan %60’°a) ve PPI (%76’den %78’¢) degerinde yiikselme
saptanmistir. Literatlir bilgilerinde yenidogan sepsisinin erken tanisinda CD64,
diizeyiyle ilgili yeterli yayma rastlanmamastir.

Calismamizda CDI11b, diizeyi icin cutt—off degeri 99, 3 alindiginda egri
altinda kalan alan %61 olarak saptanmig bu degere ait sensitiviteyi %69 olarak
saptarken Ng ve ark. (100) bizim ¢alismamiza benzer diizeyde (%70), Abid ve ark.
(117), Du ve ark. (101) ile Nuppenon ve ark. (116) daha yiiksek diizeyde saptamistir
(srrastyla %75, %75, %100).Literatlir bilgilerinde spesifite diizeyi daha yiiksek
diizeyde saptanirken (%64—%100) ¢alismamizda %60 diizeyinde bulunmustur (101,
116,117). PPI degeri %79 olarak saptanmis Abid ve ark. (117) ile Nuppenon ve ark.
(116) daha yiiksek diizeyde saptarken (%100), NG ve ark. (100) ile Du ve ark. (101)
daha diisiik diizeyde (sirasiyla %50, %72) saptamistir. NPI diizeyi literatiir
bilgilerinde daha yiiksek diizeyde bulunmustur (100, 101, 116, 117).

Sifir ve 24.saat CD11b, diizey1 karsilastirilmasinda aym cutt—off degerinde
ROC egrisi altinda kalan alan (%61°den %54’e), sensitivite (%69’dan %64’¢), PPI
(%79°dan %75’e) ve NPI (%47’den %37’ye) diizeyinde diisme saptanirken,
spesifitede degisiklik saptanmamustir.

Cluster of differentiation 11B Monosit icin ROC egrisi altinda kalan en yiiksek
alan diizeydeyken (%65), cutt—off degeri 94,2 olarak saptanmis bu degere ait
sensitivite ve NPI en yiiksek, spesifite ve PPI en diisiik diizeyde saptanmistir.0 ve
24.saat karsilastirmasinda cutt—off degeri arttikca ROC egrisi altindaki alanin
azaldig1 (%62°den 9%59’a) sensitivite (%44°’den %80°¢) ve NPI’in (%38’den
%A46’ya) artarken, spesifite (%77°den %37’ye) ve PPI diizeyinin (%81’den %74’¢)
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azaldig1 saptanmustir. Literatiir bilgilerinde yenidogan sepsisinin erken tanisinda
CD11by, diizeyiyle ilgili yeterli yayina rastlanmamustir.

Cluster of differentiation 64 granulosit —Cluster of differentiation 11B
granulosit diizeyi i¢in en yiiksek ROC egrisi altinda kalan alan %70 bu degere ait
cutt—off degeri 63, 7 iken en yiiksek sensitivite (%60) ve spesifite (%90) saptandi.
Duve ark. (101) ROC egrisi altinda kalan alan1 (%89), sensitivite (%74), spesifite
(%90), PPI (%94), NPI (%74) diizeyini bizim calismamiza gore daha yiiksek
seviyede saptamislardir. Calismamizda 0 ve 24.saatler arasinda ROC egrisi altinda
kalan alan, cutt—off, sensitivite, spesifite ve PPI diizeyleri arasinda belirgin farklilik
saptanmazken NPI diizeyinde diisme saptanmistir (%61°den %45°¢).

Cluster of differentiation 64 monosit —Cluster of differentiation 11B monosit
0.saatte en diisiik sensitivite ve en yiiksek spesifiteye sahip cuttoff degeri 72.7 olarak
saptanirken bu degere ait ROC egrisinin altinda kalan alan, PPI ve NPI %68
saptandi. 0 ve 24.saatler arasinda ROC egrisi altinda kalan alan (%65’den %67 ye),
spesifite (%%40’dan %90’a) ve PPI (%76’dan %91°e) diizeyinde artis saptanirken,
cutt—off, sensitivite (%88’den %50’ye) ve NPI (%61°den %45°¢e) diizeyinde azalma
saptanmistir. Literatiir bilgilerinde yenidogan sepsisinin erken tanisinda CD64,,-
CD11by, diizeyiyle ilgili yeterli yayina rastlanmamaistir.

Calismamizda Yenidogan sepsisi tanisi icin  I/T, ABS, PCT 'nin
duyarhliklarmin, CRP, PCT, CD64, I/T, ABS’nin 6zgiilliiklerinin yiiksek oldugu;
CD64 'iin tahmin giiglerinin orta giivenilirlikte; CD11B " nin ise zayif giivenilirlikte
oldugu tespit edildi.

Sonug olarak

1-Calismamizda Kanitlanmis sepsis grubunda I/T diizeyinin; klinik ve genel
sepsis grubunda prokalsitonin diizeyinin ROC egrisi altinda kalan alan1 en yiiksek
diizeyde saptanirken bunu I/T, ABS ve CRP diizeyi izlemektedir.

2- Her ii¢ grupta da en yiiksek sensitivite I/T de, en yiiksek spesifite ve PPI
CRP’ de saptanmustur.

3- Prokalsitoninin ROC egrisi altinda kalan alan, sensitivite ve spesifite yoniinden
CRP ‘ye daha iistlin oldugu goriilmiistiir.
4-CD64, diizeyi literatiirde yeni tan1 parametreleri arasinda sayilsada bizim

calismamizda ROC egrisi altinda kalan alan ve sensitivite diisiikliigli nedeniyle orta
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diizeyde anlamli bir parametre olarak bulunmus, diger parametrelerin yerini suanda
tutamadig1 goriilmiistiir.

5- Cluster of differentiation 64 granulosit—Cluster of differentiation 11B
granulosit diizeyinin spesifitesinin ve CD64,—CD11B,, diizeyinin sensitivitesinin
yiiksek olmasi, ROC egrisi altinda kalan alanlarinin orta diizeyde olmas1 nedeniyle
erken sepsis tanisinda alternatif olarak kullanilabilecek orta diizeyde giivenilirligi
olan parametreler olarak saptanmistir.

6- Cluster of differentiation 64 monosit—Cluster of differentiation 11B
monosit‘nin 24.saatte bakilan degerleri anlamsiz olarak saptanmis (p>0.05)
olmasindan dolay1 erken sepsis tanisinda zayif giivenilirlikte kullanilabilecek bir

parametre oldugu diisiiniilmektedir.
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