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Neonatal Sepsise Giincel Bakis
A Current Overview on Neonatal Sepsis

Oz

Neonatal sepsis, biiyiik ¢abalara ragmen az ilerleme kaydedilen 6nemli bir kii-
resel sorun olmaya devam etmektedir. Su anda neonatal sepsisin tanimlanmasi, ta-
nis1 ve tedavisi konusunda kabul edilmis bir uluslararas1 goriis birligi yoktur. Neo-
natal sepsisin tanimi, insidansi, etiyolojisi, patofizyolojisi, risk faktorleri, klinik bul-
gu ve semptomlari, tani, tedavi ve prognozu ile ilgili gelismeler derlenmistir.

Abstract

Neonatal sepsis remains an important global problem, with little progress despi-
te great efforts. Currently there is no recognized international consensus on the de-
finition, diagnosis, and treatment of neonatal sepsis. The developments regarding the
definition, incidence, etiology, pathophysiology, risk factors, clinical signs and symptoms,
diagnosis, treatment and prognosis of neonatal sepsis have been compiled.

Insidans

Klinisyenler i¢in, yenidoganlarm hayatini tehdit eden ve korkulan konulardan biri
bebegin dogum siirecinde bakteriyel bir enfeksiyona yakalanma olasiligidir. Erken
baslangicli neonatal sepsis (EBNS) Ingiltere ve Amerika Birlesik Devletleri (ABD)
gibi yliksek gelirli bolgelerde dogan bebekler arasida 1/1000 ile 1/2000 siklikta go-
rtliir. Etkilenenlerin ¢ogu da yenidogan yogun bakim {initesine yatig gerektirir. Te-
davilere ve yogun bakim destegine ragmen bebeklerin %2-3'ii bu nedenle kaybedil-
mektedir (1). EBNS insidansi, >2500 gram bebeklerde 0.5/1000 iken, 401-1500 gram
bebeklerde 10.9/1000 olarak bildirilmistir (2). Geg baslangich neonatal sepsis (GBNS)
insidans1 ise 501-750 gram bebeklerde %51.2, 1500 gram alt1 bebeklerde %15-25
araliginda, >2500 gram bebeklerde ise %1.6 olarak bildirilmistir (3).

Tanim
Genel bilgiler ¢ergevesinde neonatal sepsis i¢in glincel tanimlamalar (4) Tablo
1’de verilmistir.



Tablo 1. Neonatal sepsis igin giincel tanimlamalar.

Klinik Tip Pediatri

Neonatal Sepsis (Giincel Tanimlamalar)

Kanitlanmis Sepsis

Klinik ve laboratuvar bulgularinin sepsis ile uyumlu oldugu ve etkenin ortaya kondugu

hastalar

Klinik Sepsis Klinik ve laboratuvar bulgularmnin sepsis ile uyumlu oldugu ancak etkenin ortaya
konulamadigi hastalar

Stipheli Sepsis Bir bebekte risk etmenleri bulunmasi (klinik bir belirti olsun veya olmasin) ya da izlemde

sepsis diistindiiren bulgularmn tespit edilmesi

Erken Baslangi¢li Neonatal Sepsis

Hayatin ilk 3 giiniinde (<72 saat) saptanan sepsis

Geg Baslangicli Neonatal Sepsis

EBNS patogenezinin artan kolonizasyon ile birlikte
uterus ve fetusun, maternal genitoiiriner ve gastrointes-
tinal flora ile invazyonu olarak anlasilmasi, enfeksiyon
icin spesifik risk faktorleri olarak ortaya ¢ikmaktadir.
EBNS i¢in kesin tani, patojenik bir tiiriin yeterli miktar-
da alinan kan veya beyin-omurilik stvis1 (BOS) kiiltiiriin-
den izole edilmesidir, ancak sonu¢ cogu zaman ilk 12-48
saat siiresince belli degildir. Inflamasyonun enfeksiyona
eslik ettigi varsayilarak, tam kan sayimi (TKS), C-reak-
tif protein (CRP) ve prokalsitonin (PCT) gibi laboratu-
var testlerine de enfeksiyonun varligini tahmin etmek i¢in
bakilir. ABD'de CDC (Centers for Disease Control and
Prevention), ACOG (The American College of Obstet-
ricians and Gynecologists) ve AAP (The American
Academy of Pediatrics) gibi meslek topluluklart EBNS
riskine nasil yaklasilacagi konusunda rehberlik sunmak-
tadir. ingiltere’de NICE (The National Institute for He-
alth and Care Excellence) yenidogan enfeksiyonu i¢in risk
faktorleri, klinik gostergeleri ve antibiyotik yonetimi igin
rehberlik konularinda kapsamli kilavuzlar sunmustur. An-
cak risk faktorleri yaygin olmakla birlikte, klinik hasta-
liklarin fizyolojik gegis siirecinden ayirt edilmesi zor ola-
bilmekle birlikte, laboratuvar testleri igin dogruluk oran-
lart dogumda nispeten diisiiktiir. Bu da ampirik antibiyo-
tik uygulama oraninin, gergekteki sepsis oranini ¢ok as-
masimna yol agmaktadir (1). EBNS insidansi, 6zellikle ka-
nita dayali intrapartum antimikrobiyal tedavinin uygulan-
masi nedeniyle son yirmi yilda 6nemli 6l¢giide azaltmak-
la birlikte, EBNS halen ciddi ve potansiyel olarak 6lim-
ciil bir hastalik olmaya devam etmektedir. Ciinkii sade-
ce laboratuvar testleri, EBNS yonetimi kararlarini yon-
lendirecek kadar hassas ve/veya spesifik degildir. Bun-
dan dolay1 EBNS insidansi, mevcut risk faktorlerinin yay-
gmligi ve sonuglari, sik kullanilan laboratuvar testlerinin
prediktif degeri ve antibiyotik maruziyetlerinin risk/fay-
da dengesindeki belirsizlikler ve gebelik yasma bagli ola-

Hayatim 4-30. giinlerinde tan1 alan sepsis

rak onemli dlciide degismektedir. Maternal ve neonatal
klinik 6zellikler, risk altindaki yenidogan bebeklerin ta-
nimlanmasina ve ampirik antibiyotik tedavisinin uygulan-
masina rehberlik edebilmektedir (5).

Etiyoloji

Erken baslangich neonatal sepsis: EBNS genellik-
le intrapartum alinan mikroorganizmalardan kaynaklanir.
Yenidoganlarin ¢ogu postnatal ilk 6 saatte genellikle semp-
tom verirler. Cogu vakaya Grup B Streptokok (GBS) ve
gram-negatif enterik mikroorganizmalar (agirlikli olarak
Escherichia coli) neden olur. Kadmlarmn vajinal veya rek-
tal kiilttirlerinin % 35'inde dogumda GBS tastyiciligi mev-
cuttur ve bu gebelerden dogan bebeklerin de yaklagik 1/3°1
GBS ile kolonize olur (6). Gebelerdeki GBS tasiyiciligi
1k, yasanilan cografi bolge, sosyokiiltiirel aligkanliklara
bagli olarak oldukea farkliliklar gostermektedir. Gelismek-
te olan iilkelerde yapilmis 34 ¢alismayi inceleyen bir meta-
analizde, kadinlardaki genel GBS tasiyiciligin %17.8 ol-
dugu saptanmustir. Ayrica Ortadogu ve Kuzey Afrika’da
gebelerin % 22’sinde, Asya’da (Pasifik) %19’unda, Gii-
ney Afrika’da %19’unda, Hindistan ve Pakistan’da %
12’sinde ve Giiney Amerika’da % 14’tinde GBS tas1y1-
ciigr oldugunu bulmuslardir (7). Ulkemizde yapilan
farkli ¢alismalarda ise, gebelerdeki GBS tastyicilig1 ora-
n1 % 3-33 arasinda degigsmektedir (8-10). Anneden bebe-
ge olan bu kolonizasyon gegisi, 40 kat daha fazla olan er-
ken baslangich invazif hastalik riskini belirlemektedir. Ko-
lonize olmus yenidoganlarin sadece 1/100'tt GBS nede-
niyle invazif hastalik gelistirmesine ragmen, yasamn ilk
6 saatinde mevcut olanlarm >% 50'si ancak kendini gos-
terir. Tiplendirilmemis Haemophilus influenzae sepsisi
ozellikle preterm yenidoganlarda tanimlanmistir. Diger
vakalara gram-negatif enterik basiller (6., Klebsiella spp.)
ve bazi gram-pozitif mikroorganizmalar (Listeria monocy-
togenes, enterokoklar [0rn. Enterococcus faecalis, E. fae-
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cium], grup D streptokoklar [6rn. Streptococcus bovis],
alfa-hemolitik streptokok ve stafilokoklar) neden olma egi-
limindedir. Ayrica Streptococcus pneumoniae, Haemop-
hilus influenzae tip b ve daha az yaygin olarak Neisseria
meningitidis de izole edilmistir. Asemptomatik gonore ge-
belikte nadiren goriiliir, bu nedenle Neisseria gonorrho-
eae EBNS agisindan nadir bir patojendir.

Gec¢ baslangich neonatal sepsis: GBNS genellikle ¢ev-
reden kaynaklanir. Stafilokoklar ge¢ baslangicl vakala-
rin %30-60'm1 olusturur ve en sik damar i¢i girisim (6zel-
likle santral vendz kateterler) uygulamalarinda etken olur.
E. coli, ozellikle asirt diisiik dogum agirlikli (ADDA) ye-
nidoganlarda GBNS’nin énemli bir nedeni olarak gide-
rek daha fazla taninmaktadir. Enterobacter cloacae veya
Cronobacter (eski adiyla Enterobacter) sakazakii'nin kan-
dan veya BOS’tan izolasyonu kontamine olmus beslen-
melere bagli olabilir. Hastane kaynakli Pseudomonas ae-
ruginosa pndmonisi veya sepsis salgmlarinda kontami-
nasyonun nedeni siklikla solunum destegi ekipmanlari-
dir. Grup B streptokok i¢in evrensel tarama ve intrapar-
tum antibiyotik profilaksisi, erken baglangi¢l hastalik ora-
nin1 onemli Ol¢ilide azaltmis olsa da geg baslangicli GBS
sepsisinin orani degismeden kalmistir. Bu da genellikle
cevreden edinilen gec baslangigli bir hastaligin var oldu-
gu hipotezi ile uyumludur. Oliimlerin Bacteroides bak-
teriyemisine atfedilmesine ragmen, anaeroblarm (6zellik-
le Bacteroides fragilis) GBNS teki rolii belirsizligini ko-
rumaktadir. Candida tiirleri, ADDA yenidoganlarda
%12-18'inde ortaya ¢ikan GBNS’in giderek artan 6nem-
li nedenlerindendir. Bunlarin yan1 sira bazi viral enfek-
siyonlar (6rn., herpes simpleks, enterovirus, adenovirus,
respiratuvar sinsisyal virus) da hem erken baslangicli hem
de gec baslangich neonatal sepsis nedeni olarak ortaya ¢i-
kabilmektedir.

Patofizyoloji

Erken baslangic: Ozellikle asagida belirtilen bazi
maternal, perinatal ve obstetrik faktdrler EBNS riskini art-
tirmaktadir.

* Dogumdan > 18 saat 6nce meydana gelen erken mem-
bran riiptiirii (EMR).

* Maternal koriyoamniyonit (en sik maternal 16kositoz,
tasikardi, uterin hassasiyet ve/veya kotii kokulu am-
niyon s1vis1 ile dogumdan kisa bir siire 6nce veya si-
rasinda maternal ates olarak kendini gdsterir)

» GBS ile kolonizasyon

* Erken dogum
Maternal enfeksiyonun hematojen ve transplasental
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yayilmasi, bazi1 viral (6rn. Rubella, Sitomegalovirus), pro-
tozoal (6rn., Toxoplasma gondii) ve treponemal (6rn. Tre-
ponema pallidum) patojenlerin bulasmasimdan meydana
gelir. Birkag bakteriyel patojen (6rn., L. monocytogenes,
Mpycobacterium tuberculosis) fetusa transplasental olarak
ulasabilir. Ancak bunlarin ¢ogu, uterusa asandan yolla ula-
sir veya kolonize olan dogum kanalindan fetusun gegisi
sirasinda bulasir. Her ne kadar maternal kolonizasyonun
yogunlugu yenidoganda invazif hastalik riski ile dogru-
dan iliskili olsa da diisiik yogunluklu kolonizasyona sa-
hip birgok EMR’li anne de yliksek yogunluklu kolonizas-
yona sahip bebekler dogurabilir. Mekonyum ile kontami-
ne olan amniyon sivist veya verniks kazeosa, GBS ve E.
coli’nin ¢ogalmasina neden olabilir. Bu nedenle vajinal
bolgedeki az sayida mikroorganizma EMR’den sonra hiz-
la ¢ogalabilir ve muhtemelen bu paradoksa katkida bu-
lunabilir. Mikroorganizmalar genellikle kan dolagimina,
kontamine olan amniyon sivisinin fetal aspirasyonu veya
yutulmasi sonucu ulasarak bakteriyemiye yol acar. Ar-
tan enfeksiyon, yiiksek EMR insidansi, adneksiyal ve pla-
sental inflamasyon, neonatal sepsis ile daha sik iliskili-
dir. Bu da ikizlerdeki enfeksiyon riskinin artmasi, dogum
kanal1 ve vajinal floray1 yansitan EBNS’nin bakteriyolo-
jik ozellikleri gibi birtakim olaylar1 agiklamaya yardim-
c1 olmaktadir.

Gec¢ baslangic: GBNS’te en 6nemli risk faktorii er-
ken dogumdur. Digerleri,

* Damar i¢i kateterlerin uzun siireli kullanimi

« liskili hastaliklar (ancak invazif girisimlerin kullani-
mui i¢in sadece bir belirteg olabilir)

* Antibiyotiklere maruz kalma (direngli bakteri susla-

11 olusumu)

* Uzun siireli hastanede yatis
+ Kontamine ekipman, intravendz (IV) veya enteral si-
vilar olarak belirtilebilir.

Gram-pozitif mikroorganizmalar (6rnegin, koagii-
laz-negatif stafilokok ve Staphylococcus aureus) gevre-
den veya hastanin cildinden kana inokiile edilebilir.
Gram-negatif enterik bakteriler genellikle, saglik perso-
nelinin ellerinden bulagan direngli mikroorganizmalar (ana
yayilim aract), hastanin antibiyotik tedavisi ile farklilas-
mis veya kontamine ekipman tarafindan olusturulan en-
dojen florasindan tiiretilir. Bu nedenle, bu bakterilere ma-
ruziyeti arttiran durumlar (6rn. kalabalik hasta ortami, ye-
tersiz hemsire sayisi, el yikama oranlarindaki diisiikliik)
daha yiiksek hastane kaynakli enfeksiyon oranlarina ne-
den olur. Candida spp.’e bagl gelisebilen neonatal sep-
sis i¢in risk faktorleri arasinda, santral venoz kateterle-



rin uzun siireli (>10 giin) kullanimi, hiperalimentasyon,
profilaktik antibiyotik kullanimi (6zellikle 3. kusak sefa-
losporinler) ve abdominal patolojiler bulunur. Baslangic-
taki enfeksiyon odaklari, idrar yollarinda, paranazal si-
niislerde, orta kulakta, akcigerlerde veya gastrointestinal
bolgede olabilir. Daha sonra ise enfeksiyon, meninksle-
re, bobreklere, kemiklere, eklemlere, peritona ve cilde ya-
yilabilir.

Bulgu ve Semptomlar

Neonatal sepsisin erken belirtileri genellikle nonspe-
sifiktir ve mikroorganizmalar (virus dahil) arasinda ay-
rim yapmaz. En sik erken belirtiler arasinda:

* Spontan aktivitede azalma

* Emmede azalma, beslenmede giigliik

* Apne

* Bradikardi

* Isidiizensizligi (hipotermi veya hipertermi) bulunmak-
tadr.

Hipertermi sadece % 10-15 oraninda bulunur, ancak
viicut sicakligindaki artisin >1 saat siiregelir olmasi ge-
nellikle enfeksiyonu gosterir. Diger semptom ve bulgu-
lar arasinda, solunum sikintisi, norolojik bulgular (6rn. no-
betler, jitteriness), sarilik (6zellikle Rh veya ABO kan gru-
bu uyumsuzlugu yokken yasamin ilk 24 saatte artmis di-
rekt bilirubin diizeyi), kusma, ishal ve batin distansiyo-
nu yer almaktadir. Erken baslangigli GBS (ve bir¢ogu L.
monocytogenes ile) enfeksiyonu olan ¢ogu yenidogan, res-
piratuvar distres sendromundan ayrt edilmesi zor olan so-
lunum sikmtis1 ile karsimiza ¢ikabilmektedir. Kanama di-
yatezi olmadan periumblikal eritem, akint1 veya kanama
omfaliti gosterir ve bu da gobegin diismesini geciktirir.
Letarji, ndbetler, opistotonus veya gergin fontanel menen-
jit, ensefalit veya beyin apsesini diisiindiiriir. Ekstremi-
telerin spontan hareketlerinde azalma ve eklem {izerin-
de sislik, sicaklik, eritem veya hassasiyet osteomiyelit veya
piyojenik artriti gosterir. Agiklanamayan abdominal dis-
tansiyon nekrotizan enterokoliti (6zellikle kanli ishal ve
gaitada 16kosit varligi eslik ettiginde) veya peritoniti gos-
terebilir. Ciltte vezikiiller, oral iilser ve hepatosplenome-
gali (6zellikle dissemine intravaskiiler koagiilasyon
[DIK] ile birlikte) yaygin herpes simpleks virus enfeksi-
yonunu diisiindiirmelidir. Erken baslangicli GBS enfek-
siyonu, fulminan bir pndmoni olarak ortaya ¢ikabilir. Ge-
nellikle, obstetrik komplikasyonlar (6zellikle prematiiri-
te, EMR veya korioamniyonit) nedeniyle meydana gel-
mektedir. Yenidoganlarm >% 50'sinde, GBS enfeksiyo-
nu dogumdan sonraki ilk 6 saat i¢inde ortaya ¢ikar. Bu
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yenidoganlarda Apgar skoru % 45 oraninda 5’in altinda-
dir. Menenjit de eslik edebilir, ancak sik degildir. Geg bas-
langicli GBS enfeksiyonunda (postnatal >3 giin) ise me-
nenjit siklikla bulunur. Geg¢ baslangicli GBS enfeksiyo-
nu genellikle perinatal risk faktorleri veya kanitlanabilir
maternal servikal kolonizasyon ile iliskili degildir ve sik-
likla dogum sonras1 edinilir (6).

Tam

Neonatal sepsisin erken teshisi gok dnemlidir. Bu da
yenidoganin risk faktorlerinin (6zellikle ok diisiik dogum
agirlikli [CDDA] yenidoganlarda) bilinmesini ve normal-
den herhangi bir sapmada sepsisten siiphelenmeyi gerek-
tirir. Klinik sepsis belirtileri olan yenidoganlarda yapil-
masi gereken tetkikler, tam kan sayimi1 (TKS), periferik
yayma, kan kiiltiirii, idrar kiiltiirii (EBNS degerlendirme-
st i¢in gerekli degildir) ve klinik olarak miimkiin olan en
kisa siirede lomber ponksiyon (LP) olmalidir. Solunum
semptomlari olan yenidoganlarda akciger grafisi de tet-
kikler arasinda gereklidir. Tani, kiiltiirdeki bir patojenin
izolasyonu ile dogrulanir. Bunlarin disindaki diger ek tet-
kikler anormal sonuglara sahip olabilse de her zaman mut-
lak tan1 koydurmazlar.

Tam kan sayimi, periferik yayma: Yenidoganlarda
tek bagma degerlendirilen beyaz kiire sayis1 ve mutlak not-
rofil sayisi, EBNS’in zayif 6n gordiiriictileridir. Bunun-
la birlikte degerlendirilen periferik yaymadaki
immatiir/toplam notrofil oraninmn >0.16 olmasi ¢ok daha
hassastir ve bu degerin altindaki oranlar ytliksek negatif
tahmin degerine sahiptir. Ancak 6zgiilligii zayiftir. Ya-
samin ilk 6 saat sonrasinda elde edilen degerlerin, dogum-
dan hemen sonra elde edilenlere gore daha anormal ol-
mast ve klinigin yanma ek olarak faydali olma olasiligi
daha ytiiksektir. Trombosit sayisi, klinik sepsisin bagla-
masindan saatler ile gilinler i¢inde diisebilir, ancak daha
siklikla yenidogan hastalandiktan bir gilin sonra da genel-
likle yiikselir. Bu diisiise bazen DiK'in diger bulgular1 da
eslik eder (6rn., artmug fibrin yikim {irtinleri, azalmis fib-
rinojen, INR’de uzama). Bu degisikliklerin zamanlama-
s1 gdz Oniine alindiginda trombosit sayisi tipik olarak neo-
natal sepsis degerlendirilmesi i¢in ¢ok yararli degildir. TKS
veya LP sonuglarma bakilmaksizin, sepsis siiphesi olan
tlim yenidoganlara (6rn., hasta goriinen, hipertermik veya
hipotermik olanlar), kiiltiirler (6rn., kan ve BOS [miim-
kiinse]) alindiktan hemen sonra antibiyotikler hizlica bas-
lanmalidir.

Kan Kkiiltiirii: Umblikal damarlar, 6zellikle birkag saat
sonra gobek tizerindeki mikroorganizmalar tarafindan sik-
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likla kontamine olabileceginden sonraki siireglerde umb-
likal venden alman kan kiiltiirleri gilivenilir olmayabilir.
Bu nedenle kan kiiltiirii tercihen iki ayr1 periferik venden
almmalidir. Yenidoganlarda kan kiiltiirii almadan 6nce uy-
gun cilt temizligi yapilmali ve 6rmek alinacak alanin ku-
rumasina izin verilmelidir. Alternatif olarak umblikal ar-
ter kateterin yerlestirilmesinden hemen sonra alinan kan
ornegi gerekirse kiiltiir i¢in kullanilabilir. Hem aerobik
hem de anaerobik mikroorganizmalar i¢in kan kiiltiirii ayr
ayr1 alimmalidir. Bununla birlikte kan kiiltiirii 6rnegi ba-
sina minimum kan miktar1 1 mL olmalidir. Eger alinan
kan 0rnegi 2 mL’den az ise, iki ayr1 kiiltiir 6rnegi yeri-
ne, hepsi tek bir aerobik kan kiiltiirii sisesine yerlestiril-
melidir. Kateterle iliskili sepsis sliphesi varsa, kateterden
ve periferik venden kiiltiir 6rnekleri alinmalidir. Pozitif
bakteriyel kan kiiltiirlerinin >% 90'inda, inkiibasyondan
sonraki 48 saat icinde iireme sinyali meydana gelir. Can-
dida spp, kan kiiltiirlerinde, kanli agar plakalarinda iirer,
ancak diger mantar tiirlerinden siipheleniliyorsa, diger
mantar kiiltiirii ortamlari da kullanilmalidir. Candida di-
sindaki tiirler i¢in mantar kan kiiltiirleri pozitif hale gel-
meden Once 4-5 giin inkiibasyon gerekebilir hatta agikar
olan hastalarda bile negatif sonuglanabilir. Kiiltiir sonug-
lar1 elde edilmeden 6nce kolonizasyon varligi (agizda, dis-
kida veya ciltte) etkeni tahmin etmede yardimci olabilir.
Kandidemili yenidoganlarda, kandida menenjitini tanim-
lamak i¢in de LP uygulanmalidir. Retinadaki kandidal lez-

yonlar1 tanimlamak i¢in dncesinde dilatasyonu yapilarak
oftalmoskopik muayene yapilabilir. Renal migetomay1 sap-
tamak i¢in ise renal ultrasonografi yapilmalidir.

Lomber ponksiyon: Hipoksemik olan yenidoganlar-
da, LP sirasinda hipoksinin daha da artma riski vardir. Bu-
nun i¢in LP’yi bebek tolere edebildigi anda sepsis siiphe-
si olanlara yapilmalidir. Hipoksiyi 6nlemek i¢in de LP 6n-
cesinde ve sirasinda ek oksijen destegi verilir. Yasamimn ilk
giinlinde ortaya ¢ikan GBS pndmonisi, respiratuvar dis-
tres sendromu ile karistirilabildiginden, LP genellikle stip-
he edilen yenidoganlarda rutin olarak yapilabilir.

Tam idrar tahlili ve idrar kiiltiirii: Idrar tetkikleri,
GBNS degerlendirmesi igin gereklidir. Idrar rnegi, id-
rar toplama torbalari ile degil, kateterizasyon veya sup-
rapubik aspirasyon ile elde edilmelidir. Sadece kiiltiir 6r-
negi tanisal olmasma ragmen, idrarda >5 16kosit ve/veya
numunedeki herhangi bir gram-negatif mikroorganizma,
idrar yolu enfeksiyonu (IYE) nun bir kamtidir. Piyiiri yok-
lugu ise her zaman [YE'yi dislamaz.

Diger enflamasyon belirtecleri: CRP, prokalsitonin
(PCT), interlokinler (IL) (soliibl IL-2 reseptorti, IL-6 ve
IL-8), TNF-ax ve CD64 dahil olmak iizere diger enflamas-
yon belirtegleri birden fazla caligmada ele alinmustir. An-
cak genel olarak ozgiilliikleri ¢ok yeterli degildir. Akut
faz reaktanlari, inflamasyon oldugunda IL-1'in etkisi al-
tinda karaciger tarafindan tiretilen proteinlerdir. Bunlar-

Sekil 1. Koriyoamniyonit, ates ve/veya EMR’li asemptomatik olan anne bebeklerine yaklagim algoritmast.

Annede kamtlanmts Ever
koryoamniyonit

Hayir
Annede ates ya da slpheli Evet
koryoamniyonit
Hayr
=218 saat EMR ]

<34 hafta

=34 hafta I

Tetkik et ve
antibiyotik bagla*

O

=48 sat izlem

Tetkik et. Bebek iyi ve

laboratuvar normalse

Tetkik et ve antibiyotik basla*

<34 hafta

Tetkik et ve antibiyotik basla®*

>34 hafta Bebegin durumu

TETKIK: Dogumda kan kaltaro
6-12. saatte tam kan sayimi, PY ve
CRP/prokalsitotin
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dan en degerli olan1 kantitatif CRP’dir. Konsantrasyonu
>Img/dL (nefelometrik 6l¢iim) anormaldir. Yiiksek dii-
zeyler, sepsis ve pik gelismesinden sonraki 6-8 saat igin-
de ortaya ¢ikar. CRP dl¢iimlerinin duyarliligi da yagammn
6-8. saatinden sonra yapilirsa daha yiiksektir. PCT, neo-
natal sepsis i¢in akut faz reaktani olarak kullanilabilmek-
tedir, ancak CRP’den daha duyarl1 goriinse de daha az spe-
sifiktir. Yenidoganlarda CRP ve PCT konsantrasyonla-
r1, enfeksiyon, asfiksi ve pnomotoraks dahil olmak {ize-
re ¢esitli inflamatuvar uyaranlara yanit olarak artabilmek-
tedir. PCT konsantrasyonlart dogumdan sonraki ilk 24-
36 saat i¢inde fizyolojik olarak artmaktadir. EBNS ris-
kini degerlendirmek i¢in dogumdan sonra elde edilen tek
CRP veya PCT degerleri, EBNS yOnetimi igin ne yete-
rince hassas ne de spesifiktir. Ilk 48 saatteki siirekli nor-
mal saptanan CRP ve PCT degerleri, EBNS yoklugu ile
iliskilidir: Ancak kiiltiir onayli bir enfeksiyon olmadigin-
da antibiyotik tedavisini uzatmak i¢in tek bagina seri anor-
mal degerler de kullanilmamalidir.

Ozel Durumlar

Koriyoamniyonit, ates ve/veya EMR’li asemptoma-
tik olan anne bebeklerine yaklagim algoritmasi Sekil 1°de
gosterilmistir (4).

Tedavi

Erken neonatal sepsis tedavisi: Ampirik tedavide am-
pisilin/penisilin G + aminoglikozit (6ncelikle gentamisin)
kombinasyonu tercih edilmelidir. Sefotaksim, hizli direng
gelisimi ve L. monocytogenes ve enterokoklara etkili ol-
mamasi nedeniyle ampirik tedavide tercih edilmemekte-
dir. Ancak menenyjit varlig1 ya da siiphesinde ampisilin +
sefotaksim kombinasyonu tedavide kullanilmalidir. Teda-
viye yanit yenidoganin durumu ve laboratuvar degerleriy-
le yakindan izlenir. Tedaviye basladiktan sonraki ilk 24-
48 saat icinde, klinik belirti ve bulgularda diizelme olma-
s1, 48-72 saatte ise beyaz kiire sayismnin, periferik yayam-
da immatiir/total nétrofil oraninin ve CRP/PCT diizeyle-
rinin normale donmeye baslamasi tedaviye uygun yanit
alindigmi gosterir. Klinik sepsis tedavi stiresi 7-10 giin iken,
kanitlanmis sepsis tedavisi siiresi en az 10 gilindiir.

Gec neonatal sepsis tedavisi: Toplum kokenli GBNS
tedavisinde ampisilin + gentamisin/sefotaksim kombinas-
yonu ile en az 7-10 giin tedavi uygundur. Hastane kay-
nakli GBNS ampirik tedavisi ise tinitelerde daha sik go-
riilen patojenlere ve antibiyotik duyarlilik sonuglarina gore
diizenlenmelidir (16). Ampirik olarak tedaviye baslana-
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caksa vankomisin + amikasin/sefotaksim ile baglanilma-
lidir. Tedavi siiresi en az 10-14 giindiir. Coklu direngli
gram-negatif sepsis tedavisinde ise antibiyograma gore
bir aminoglikozit (genellikle amikasin) esliginde sefta-
zidim, piperasilin-tazobaktam ya da karbapenem kulla-
nilmalidir. Mantar enfeksiyonlarinin tedavisinde 6zellik-
le sistemik kandidiyaziste amfoterisin-B ilk secenektir.
Son yillarda daha sik goriilen vankomisin direnci olan
gram-pozitif mikroorganizmalarm tedavisinde ise linezo-
lid kullanilmaktadir Karbapenem direncli Acinetobacter
baumanii, enterobakter tiirleri gibi gram-negatif mikro-
organizmalarm tedavisinde ise kolistin kullanilabilmek-
tedir. Yine EBNS’te oldugu gibi, GBNS tedavi yaniti da
tedavi baslangicindan sonraki ilk 24-48 saat icinde kli-
nik belirti ve bulgularda diizelme olmasi, 48-72 saatte ise
beyaz kiire sayisinin, periferik yayamda immatiir/total not-
rofil oraninin ve CRP/PCT diizeylerinin normale donme-
ye baslamasi ile degerlendirilmelidir (4,16-20).
Mantar enfeksiyonlar profilaksisi: Profilaktik amac-
11 IV flukonazol, oral nistatin ve [V amfoterisin B tedavi-
leri bircok ¢alismada kullanilmustir. Flukonazol profilak-
sisi kandida sikligin1 azaltmada en 1yi se¢eneklerden biri-
sidir (43). Bu nedenle kandida goriilme sikligmin yiiksek
oldugu iinitelerde, CDDA yenidoganlara haftada iki kez
3 mg/kg flukonazol verilmesi 6nerilmektedir. Flukonazol
profilaksisi ilk iki hafta i¢in her {i¢ giinde bir, 2-4. hafta-
lar arasinda giin asiri, 4-6. haftalar arasinda ise her giin ola-
rak onerilmektedir. Profilaksi en fazla 6 hafta ya da damar
yoluna gereksinimi ortadan kalktiginda sonlandurilir (4,21).

Prognoz

CDDA yenidoganlarda mortalite orani, term yenido-
ganlara gore 2-4 kat daha fazladir. EBNS’in genel mor-
talite oran1 farkl caligmalarda ortalama %3-40 arasinda-
dir (erken baslangiglt GBS enfeksiyon oran1 %2-10'dur).
GBNS’in oran1 ise %2-20'dir (ge¢ baslangicli GBS en-
feksiyon orani yaklasik %2'dir). GBNS’te mortalite bii-
yiik dl¢iide enfeksiyonun etiyolojisine baglidir. Gram ne-
gatif basiller veya Candida spp.'nin neden oldugu enfek-
siyonlarm oranlar1 %32-36'ya kadar ¢ikabilmektedir.
Mortaliteye ek olarak, bakteriyel veya kandida sepsisi ge-
lisen ADDA yenidoganlarm kotii norogelisimsel sonug
riski onemli 6l¢iide daha yiiksektir (6).

Sonug

Yenidoganlarm duyarliligi, farkli bolgeler arasindaki
patojen degiskenligi, karmasik patogenez ve tanimlama-
lardaki fikir birligi eksikligi, klinik ¢alismalarin ve uygu-
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lama kilavuzlarinin gelistirilmesini engellemektedir. Kli-
nisyenler tan1 ve tedavi kararlarinda bir¢ok sorunla karsi
karstyadir. Aslinda, el hijyeni, gereksiz operasyonlari azalt-
ma, kateter veya girisim ekipmanlarmin sinirlandirilma-
s1, vb. olmak tlizere kapsamli1 dnleyici stratejiler ¢ok daha
onemlidir. Bunun 6tesinde, neonatal sepsisin patogenezi
ve seyri yakin takip etmeli ve iyi bir sonug elde edebilmek
icin hastaya 0zgii tedavi plani gelistirilmelidir.

Anahtar Noktalar

* Neonatal sepsis, erken baslangicli (< 3 giin) veya geg
baslangicl (3 giinden sonra) olabilir.

» Erken baslangicli neonatal sepsis genellikle intrapar-
tum alinan mikroorganizmalardan kaynaklanir ve
semptomlar dogumdan sonraki ilk 6 saat i¢inde orta-
ya ¢ikar.

* Geg baslangigli neonatal sepsis genellikle dis gevre-
den edinilir ve preterm bebeklerde daha siktir. Ozel-
likle, uzun siireli hastanede yatis, IV kateter kullani-
mi veya her ikisi ile de siklikla iliskilidir.

* Erken belirtiler genellikle gizli ve/veya nonspesifik-
tir. Hipertermi, sepsisli yenidoganlarin sadece % 10-
15'inde gortilmekle birlikte gogu zaman, yenidogan sep-
sisinde hipotermi daha anlamlidir.

* Erken baslangicli neonatal sepsiste kan ve BOS kiiltiir
ornekleri mutlaka almmali ve ge¢ baslangigli neonatal
sepsiste ayrica idrar kiiltiir 6rnegi de alinmalidir.

* Neonatal sepsisin patogenezi ve seyri yakin takip et-
meli ve iyi bir sonug elde edebilmek igin hastaya 6zgii
tedavi plan1 gelistirilmelidir.
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