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GIRIS VE AMAC

Yenidogan infeksiyonlart yasamin ilk doneminde 6zellikle gelismekte olan iilkeler igin mortalite ve
morbidite agisindan biiyiik 6nem arz etmektedir. Yenidogan sepsis insidansinin Neonatoloji derneginin
verilerine gore 1000 canli dogumda 1-8,1 arasinda oldugu bildirilmektedir [1,2,3]. Yenidogan
sepsisinde, sepsisin spesifik klinik belirti ve bulgularinin olmamasi, tani igin kesin klinik belirtecin
olmamas1 ve enfeksiyon dis1 bazi yenidogan hastaliklari ile karisabilmesinden dolayi klinik 6nemi
devam etmektedir. Kesin tan1 kan kiiltiirinde etkenin tiretilmesi ile konulmaktadir. Ancak kilturinin
duyarliligi oldukga diisiiktiir. Erken tan1 saglayacak parametreler dnemli bir ihtiyagtir. Gecikmis sepsis
tanis1 mortalite ve morbiditeyi arttirir. Bu durum genis spektrumlu antibiyotik kullanimina bagl olarak

komplikasyonlarin artmasina, sosyal problemlere ve maliyet artisina sebep olmaktadir.

Yenidogan bebeklerde klinik degerlendirmenin yaninda kullanilan degismez iki parametre mevcuttur.
Bunlardan birincisi hem klinik degerlendirme hem de canlandirma gereksinimi agisindan énemli olan
APGAR skoru ((A)ctivity and muscle tone, (P)ulse, (G)rimace response, (A)ppearance,
(R)espiration)), digeri kordon kan gazi degerlendirmesidir. APGAR ile renk, kalp hizi, refleks yanit,
kas tonusu, solunum gibi parametreler degerlendirilir. Kordon kaninin sepsis hakkinda fikir verdigi

gorilmistiir [4].

Calismada, kordon kaninda parametreler degerlendirilerek, sepsis erken tani ve tedavisinin
saglanmasi, kisa siirede tedavi edilmesi, mortalite ve morbitenin azalmasi, zaman ve maddi kayiplarin
minimuma indirilmesi planlandi. Belirgin bir risk faktorii olmayan, matir, erken membran ripturi
(EMR) ve koryoamniyonit 0ykist olmayan, diisik APGAR, canlandirma ihtiyaci, belirgin asfiksi ve
major anomaliler olmayan yenidoganlar dahil edildi. Hastalar ¢ykdleri, fizik incelemeleri, APGAR,
laboratuvar tetkikleri ve klinik takiplerine gore degerlendirildi. EMA (European Medicines Agency)
skoruna gore >3 olan hastalar klinik olarak sepsis kabul edildi. Lokosit sayisi, nétrofil ve prokalsitonin
gibi sepsisin tanisinda 6nemli olan parametreler ve RBC (Red Blood Cells), RDW (Red Cell
Distribution Width), MPV (Mean Platelet Volume) gibi sepsis tanisinda daha az kullanilan
parametrelerin kordon kanindaki diizeyi ve Klinik seyir (zerinde etkisi degerlendirildi. Bu
parametrelerin kordon kanindaki degerlendirme ile yenidogan bir bebegin klinik sepsise gidisinde

anlamli yerinin olup olmamasi ¢alismanin temelini olusturdu.

Ulkemizde yenidogan sepsisi erken tan1 ve tedavisi, kisa ve uzun siireli izlemi ve sepsisten korunmasi
ile ilgili olarak giincel ve kanita dayali tibbi bilimsel veriler temel alinmis olup, erken baslangigh

sepsisin tani ve tedavisine erken, pratik kanita dayal bir yaklasim saglanmasi planlanmistir.



GENEL BIiLGILER

Uzun yillar boyunca insanlar, kordon ve plasentay1r geleneksel yontemlerle agaclara asarak veya
toprak altina gomerek muhafaza ettiler. Daha sonra kentlesme ve egitim diizeyi arttikga tibbi atik
olarak degerlendirip ¢ope atilmaya baglanmistir. 1988’de Fanconi anemisi olan 5 yasindaki bir hastaya
Dr. Gluckmanto tarafindan ilk defa kordon nakli yapilmasindan sonra kordon kanina bakis bambagka
bir boyut kazanmistir. Plasentada dahil olmak {izere ¢esitli ilag iiretimlerinde kullanilmaya baslandi.
Kordon kani nakli konusunda c¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. Ancak hematolojik degerlendirme
oldukca sinirli diizeyde kalmistir.

Hematolojik parametreler bireyin klinik durumunu ve sagligi yansitir. Kordon kanindaki
degerlendirmede yenidoganlarin klinik durumunda 6nemli bir netice verir. Suman ve arkadaslarinin
2014’te yaptiklar1 caligmaya gore hematopoietik kok hiicre kaynagi olan gobek kordon kanmi (UCB),
yenidogan sepsisini degerlendirmek icin de kabul edilebilir bir drnektir [4]. Ancak etnik kdken, yas,
cinsiyet gibi faktorler hematolojik parametreleri etkileyebildigi igin iilkelerin kendi hematolojik
araliklarmin belirlenmesi gereklidir. Tiirkiye’de bu konuda belirlenmis bir aralik yoktur.

Yenidoganlarda kordon kaninda &zellikle asfiksi diisiiniilenlerde kan gazi degerlendirmesi siktir.
Ancak bazilarinda numune temin etmek, uygun sartlarda ¢alisilmast ve benzeri konularda yasanan
sikintilardan dolay1 degerlendirilememektedir. Dogumda gobek kordon gazi analizi yapmak birkag
nedenden dolayr 6nemlidir. Bebegin dogumdaki durumunu degerlendirmek, dogum sirasindaki
olaylar1 geriye donlk olarak degerlendirmek, klinik yardimin kalitesini degerlendirmek, hukuk
davalarinda kullanilmak i¢in faydalidir.

Kordon kani, yenidoganlardaki patolojik durumlarin degerlendirilmesinde yardimeci, potansiyel arag
olarak ortaya cikmaktadir. Ozellikle kordon kanindaki enfeksiyonla iliskili biyobelirteglerinin
yiikselmesi sepsisin daha erken ve daha giivenilir bir sekilde tespit edilmesini kolaylastirabilir. Gobek
kordonu ulasilmasi nispeten kolay olan yeterli yenidogan kani kaynagidir. Kordon kani dogum
esnasinda toplanmasindan dolay1, 6zellikle EOS tanisinda numune temini i¢in agrisiz bir alternatiftir.
Erken taniy1 kolaylastirmasi agisindan gereksiz antibiyotik siiresini azaltir.

Yasamin ilk 1., 5. ve 10. dakikasinda yenidoganin klinik durumu hakkinda fikir veren APGAR skoru
sepsis tanisinda tizerinde dururulan diger veridir. APGAR skoru ile belirli klinik parametreler
degerlendirilir. (A)ctivity and muscle tone ile kas tonusu; hipotonik, ekstremitede fleksiyon ve aktif
hareketli olmasina gore puanlanir. (P)ulse (heart rate) ile kalp atimi olmamasi, <100/dk ve >100/dk
olmasi iizerine gore puanlanir. (G)rimace response (reflex irritability) ile nazal uyarana bagli cevabin
olmamasi, yiiz burusturma ve aglamanin olmasina gore puanlanir. (A)ppearance (skin coloration) ile

cilt gorinimunin mavi soluk, ekstremitelerde morluk ve pembe olmasina gore puanlanir.



(R)espiration (breathing rate and effort) ile solunumun olmamasi, diizensiz olmasi ve diizenli olmasina
gore siniflandirilir. Biitlin parametreler sirasiyla 0, 1 ve 2 ile puanlanur.

5. ve 10. dakikada besten az olan skorlar, artmig serebral palsi riski ile iligkilidir. 5 dakikada besten
az skoru olan yenidoganlarda gobek arteri kan gazi drneklemesi yapilmasi onerilmektedir. 10 dakika
sonra 0'da kalan APGAR skorlar1 resiisitatif ¢abalarin sonlandirilmasinin uygun oldugunu gosterebilir,
¢linkli ¢cok az sayida bebek 10 dakika boyunca hi¢bir kalp atim hiz1 tespit edilemezse iyi norolojik
sonuglarla hayatta kalabilir [5,6].

APGAR skorlar1 gebelik yasi, dogum kilosu, maternal ilaglar, ilag kullanimi veya anestezi ve
konjenital anomalilere gore degisebilir. Skorun ¢esitli bilesenleri subjektiftir ve degerlendiriciler arasi
degiskenlige egilimlidir. Bu nedenle, APGAR skoru, bir bebegin fizyolojisi hakkinda belirli bir
noktada biraz 6znel bilgi vermesi bakimindan smirlidir. Calismada sepsis tanisinda kordon kani ile
birlikte tizerinde durulan diger parametre siklikla klinik durum ve asfiksi ile iligkilendirilen, sepsis ile
iligkisine yonelik sinirli ¢alisma bulunan APGAR skorudur.

Neonatal sepsis (NS), yasamin ilk 28 giiniinde gdzlenen sistemik bir hastaliktir. Spesifik olmayan
cesitli klinik 6zelliklere sahiptir. Bu 6zellikler diger yenidogan hastaliklar1 ile ortiisiir ve NS tanisini
zorlagtirir, bu da gereksiz antibiyotik kullanimina neden olur. Bazi durumlarda, NS'nin klinik bulgulari
hafif olabilir ve yenidoganlar klinik bulgular1 hastaligin gec¢ evresinde sunarlar. Tanidaki gecikmeye
ikincil mortalite ve morbiditede artisa neden olur [7].

Sonuglarin iyilestirilmesi igin erken tani1 ve tedavi hayati dneme sahiptir. Neonatolojide yasanan
gelismelere ragmen 6zgiin belirti ve bulgularinin var olmamasi, tan1 koyduracak spesifik belirtecin
bulunmamasi ve yenidogan dénemindeki enfeksiyon dis1 klinik durumlar ile karigabilmesi nedeniyle

Onemi devam etmektedir.

Fetal distres, cogul gebelik, canlandirma ihiyac1 ve diisiik APGAR skoru erken baslangi¢li sepsis
riskini arttirir. Sik kan alinmasi, mekanik ventilasyon, entiibasyon, sonda/kateter takilmasi gibi
invaziv girisimlerin olmasi, uzun siiren parenteral beslenme, yetersiz anne sitil, cerrahi girisim
ithtiyacinin olmas1 ge¢ baslangi¢li sepsisin riskini 6zellikle artirmaktadir. Sepsisin Onlenmesi igin
intrapartum enfeksiyonlarda profilaksi, girisimlerde asepsiye dikkat edilmesi, el yikama, izolasyon

onlemleri ve anne siitii kullanimina 6zen gosterilmesi 6nem arz etmektedir [7].

Sepsis; klinik ve laboratuvar sonucglaria gore kanitlanmais, klinik ve siipheli sepsis olmak iizere 3’e

ayrilir.

Kanitlanmis sepsis; klinik ve laboratuvar bulgularina gore sepsisin oldugu ve etkenin gdosterildigi

tablodur.

Klinik sepsis; klinik ve laboratuvar bulgularina gore sepsis diisliniilmesine ragmen etkenin

gosterilemedigi tablodur.



Stipheli sepsis; bir bebekte risk bulgularinin olmasi veya takipte sepsis diisiindiiren bulgular

gorildiigi tablodur.

Stipheli sepsis, siklikla destekleyici tedavi ile veya antimikrobiyal tedavi ile iyilesir. Stipheli sepsiste
en Onemli nokta, antibiyoterapi gerekliliginin ayirt edilmesidir. Yiiksek risk varsa tedavi
baglanmalidir. Klinik olarak iyi olan tedavi gerekmeyenler ayirt edilmelidir. Sepsis yoksa tedavi

kesilmelidir (Tablo 1).
Sepsis ayrica klinik semptomlarin ortaya ¢ikis zamanina gore 3’e ayrilir (Tablo 2).

Erken baglangich sepsis (EOS), APA (Amerikan Pediatri Akademisi) tarafindan yasamin ilk 72
saatinde, diger kaynaklar tarafindan ilk 7 giinde klinik belirti ve bulgularin olustugu siklikla vertikal

gecisle olusan fulminan seyirli bir tablodur.

Erken baslangicli yenidogan sepsisi i¢in baslica risk faktorleri erken dogum, grup B streptokoklar
(GBS) ile maternal kolonizasyon, 18 saatten uzun suren membran riiptiri ve maternal intra-amniyotik
enfeksiyon belirtileri veya semptomlaridir. Diger degiskenler arasinda etnik koken, diistk

sosyoekonomik durum, erkek cinsiyet ve diisiik APGAR skoru bulunmaktadir.

Siyah kadinlarda GBS kolonizasyon sikliginin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Erken dogum ve
diisiik dogum agirlig1 EOS i¢in en 6nemli iki risk faktoriidiir. Bebegin dogum kilosu, erken baslangich
sepsis riski ile ters orantilidir. Erken dogmus bebeklerde erken baslangicli sepsis riskinin artmast,

immun sistemin matiiritesinin saglanamamasindan dolayidir.

Geg baslangich sepsis (LOS) ise 4. giinden itibaren belirli ve bulgularin olustugu, yavas seyirli
ozellikle de menenjitle seyredebilen 6nemli bir klinik tablodur. Cok gec¢ baslangicli sepsis ise 30.
Giinden sonra 6zellikle yenidogan yogun bakim servislerde genellikle uzun siireli yatis ve ventilatorle
takip edilen prematiire yenidoganlarin genellikle taburculuk sonrasindan sepsis bulgu ve belirtilerini

gOstermesidir.



Tablo 1. Erken ve Geg Baslangigli Sepsisin Klinik Takibi

Erken sepsis ya da gec baslangich sepsis

- Tam tanisal degerlendirme yap

-Tam kan sayimi, LP , Kaltirler { Kan, BOS, idrar), CRP/ Prokalsitonin

- Antibiyotik basla

- Klinik ve laboratuar olarak izle

Bebekiyi, laboratuvar normalya da belirti
ve bulgulan agiklayan enfeksiyon disi bir
durumvar ve _kilkirde dreme yok.

Sepsis tanisi diglamir.

43 saate Antibiyotik tedavisi kesilir.

Bebek iyidegil, ya da
laboratuvar anormal- kiktirde
Gireme yok

Klinik sepsis

Klinik ve laboratuvar bulgularnina gére
tedaviye 7-10 giin devam et

Kiltarde Greme var

Kanitlanms sepsis

Antibiyotik tedavisine 7-10 gln
menenjit ise 14-21 giin devam
edilir.

Tablo 2. Yenidogan Sepsisinin Smiflandirilmasi ve Ozellikleri

Risk etmenleri

Gegis yolu

Etkenler

Klinik 6zellikler

Olim

Erken Baslangigli
Yenidogan Sepsisi

Siklikla var

Vertikal, genellikle
anne genital
kanalindan

GBS

E.coli

Viridan
streptokoklar
Enterokoklar

KNS

S. Aureus

H. influenzae

L. Monocytogenes
Klebsiella
Fulminan seyirli,
Coklu organ
tutulumlu

% 5-20

Geg Baslangigh
Yenidogan Sepsisi

Genellikle yok

Vertikal ya da
postnatal
cevreden

KNS

S. Aureus
Candida

E.coli
Enterokoklar
Klebsiella
Pseudomonas
GBS

L. Monocytogenes

Sinsi ya da akut,
Fokal enfeksiyon
Menenijit sik

% 5

Cok Geg Baslangigh
Yenidogan Sepsisi

Degisken

Cevreden

KNS

S. Aureus
Candida

E. Coli
Enterokoklar
Klebsiella
Pseudomonas

Sinsi

Distk



Yenidogan sepsisinde enfeksiyonlar fetiis ve yenidoganlara 6zellikle 3 yolla bulasir. Transplasental,

vertikal ve horizontal yoldur.

Transplasental yol, plasenta Tlizerinden enfeksiyonun gegisi yoluyla olur. En sik TORCH

enfeksiyonlari transplasental yolla bulasir.

Vertikal yol, asendan yolla enfekte amniyon sivisindan veya vajinal yolla dogumda alt genital

sistemdeki enfeksiyonlarin bulagmasidir.

Horizantal yol, genellikle iki sekilde bulasir. Dogumdan sonra hastane personellerinden veya

ziyaret¢ilerden, dogumhaneden veya girisimsel aletlerden bulas olur.

PATOGENEZ

Erken baslangichi enfeksiyon genellikle kontamine amniyotik siviyla veya annenin alt genital
sistemindeki bakterileri kolonizasyonunun, yenidoganin vajinal yolla temasi sirasinda vertikal gecisine
baghdir [8]. Transplasental yolla gegisle de enfeksiyon bulasabilir. Maternal koryoamniyonit erken
baslangich yenidogan sepsisi i¢in iyi bilinen risk faktortidir [9,10]. Maternal GBS kolonizasyonu bir

diger 6nemli risk faktoriidiir.

Geg baslangicli enfeksiyonlar, daha sonra enfeksiyona doniisen neonatal kolonizasyon ile sonuglanan
vertikal gecis veya bakim saglayicilar1 veya ¢evresel kaynaklarla temastan horizontal gecis ile olabilir.
Invaziv prosediirlere bagli olarak bozulmamus cilt veya mukozanin bozulmasi ge¢ baslangigh

enfeksiyon riskini artirir.

Gec baslangichi sepsis nadiren maternal obstetrik komplikasyonlarla iliskilidir. Dogum sirasinda
forseps kullanimi ve intrauterin izleme i¢in yerlestirilen elektrotlar genelde erken baslangigli sepsis

patogenezinde rol oynar. Ciinkii yenidogan savunma epitel bariyerlerine niifuz ederler [11].

Hipoksi, asidoz, hipotermi ve kalitsal metabolik bozukluklar gibi metabolik faktorlerin, yenidogan
sepsisi riskine ve siddetine katkida bulunmasi muhtemeldir. Bu faktdrlerin yenidoganin immiinolojik

yanitin1 bozdugu diistiniilmektedir [11].

EPIDEMIYOLOJI

Yenidogan sepsisinin genel insidans1 1000 canli dogumda 1-5 vaka arasinda degismektedir. Tahmini

insidans oranlar1 vaka tanimina ve calisilan popiilasyona gore degisir. Kuresel olarak, neonatal sepsis



ve diger ciddi enfeksiyonlar 2013 yilinda tahmini olarak 430.000 yenidogan Gliimiinden sorumlu

oldugu tespit edilmistir. Tiim yenidogan 6liimlerinin yaklasik yiizde 15'ini olusturmaktadir [12].

Gebelik yas1 azaldik¢a yenidogan sepsisi oranlari artar. Amerika Birlesik Devletleri'nde erken
baslangich sepsis siklig1, intrapartum antibiyotik profilaksisi (IAP) kullanim1 nedeniyle 6ncelikle GBS

enfeksiyonlarin sikliginda azalmaya baglh olarak azalmistir [13-17].

Yenidogan donemindeki tahmini (hem erken hem de ge¢ baslangigli) sepsis insidans1t 1000 canli
dogumda 1-2 vakadir [18,19]. Prospektif bir ulusal siirveyans g¢aligmasinda (2006-2009), erken
baslangicli sepsis insidansi (pozitif kan veya beyin omurilik sivist [BOS] kultirleri olan vakalar
tanimlanmistir) 1000 canli dogumda 0.98 vaka olarak goriilmiistiir. Dogum agirligi> 2500 gram olan

bebeklerin sepsis oran1 1000'de 0,57 vaka olarak goriilmiistiir [20].

Gec pretermlerde sepsis goriilme sikligi term bebeklere gore daha ylksektir. Gozlemsel bir kohort
calismasinda (1996-2007), erken preterm yenidoganlarda bildirilen erken ve ge¢ baslangigh sepsis

(pozitif kan kiiltliri tanimlanmistir) insidans1 1000'de sirasiyla 4.4 ve 6.3olarak goriilmistiir [19].

Amerika Birlesik Devletleri'nde Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri (CDC) raporu araciligiyla
bildirilen erken baslangi¢li GBS enfeksiyon oranlari, 2000 yilinda 1000 canli dogumda 0,6'dan 2015'te
1000 canli dogumda 0,21'e diismiistiir [20,21] . Geg baslangigcli GBS enfeksiyon oranlari ayni aralikta
nispeten sabit kalmistir (2000'de 1000 canli dogumda 0.4 ve 2015'te 1000 canli dogumda 0.32).
Ulkemizde, LOS insidans1 %6,4-14,1 olup, mortalite orani ise son yillarda %30-40’lardan yaklasik
%5-10’1ara inmistir [1,2,3].

Siyah 1k erken ve gec baslangich GBS sepsisi icin bagimsiz bir risk faktdrii olarak
tanimlanmigtir. Siyah popiilasyonlar arasinda orantisiz olarak yiiksek hastalik yiikiiniin nedenleri
prematiirite, dogum Oncesi bakimin yetersizligi veya sosyoekonomik durum ile tam olarak

aciklanamamaktadir [13].

ETiYOLOJIi

GBS ve Escherichia coli (E.coli), erken baslangigli enfeksiyonun yaklasik tigte ikisini olusturan erken
ve gec baslangigli sepsisin en yaygin nedenleridir [14,22,23] (Tablo 3). Term yenidoganlarda GBS,
prematirelerde E.coli etken olarak daha sik goriiliir [24-26].

Listeria monocytogenes, erken baslangi¢h sepsisin iyi bilinen bir nedeni olmasina ragmen, nadir
gorulen sporadik neonatal sepsis vakalarinda goriiliir [27,28]. Toplum kokenli metisiline direncli

Staphylococcus aureus (S. aureus) dahil olmak Uzere S. aureus, yenidogan sepsisinde potansiyel bir
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patojendir [29]. Term bebeklerde stafilokok enfeksiyonlar1 genellikle cilt, kemik veya eklem tutulumu
ile bakteriyemi tablosu ile klinik bulgu verir. Prematiirelerde yaygin olarak karsilasilan bir patojen
olan Enterococcus, saglikli yenidogan bebeklerde nadir bir sepsis nedenidir. Diger gram negatif
bakteriler (Klebsiella, Enterobacter ve Citrobacter spp dahil) ve Pseudomonas aeruginosa, 6zellikle
neonatal yogun bakim tiinitelerine kabul edilen bebeklerde ge¢ baslangigl enfeksiyonla iligkilidir [30].
Koagiilaz negatif stafilokoklar genellikle hasta bebeklerde (6zellikle prematiire bebeklerde ve / veya
kalic1 intravaskiiler kateterleri olan bebeklerde) hastaneye bagli enfeksiyonun bir nedenidir. Invaziv

prosediirler gecirmemis saglikli donem bebeklerde kontaminasyon olarak kabul edilebilir.

Erken baglangicli GBS insidansi, Amerika'da intrapartum antibiyotik profilaksisi (IAP) kullanimu ile
%80 azalmistir. IAP'nin ayrica erken baslangigli E. coli enfeksiyonu riskini azalttigi goriillmektedir

[31]. HSV ve enteroviriisler yenidoganlarda tespit edilebilen viral etkenlerdir.

Tablo 3. Erken ve Geg¢ Baslangicli Sepsiste Etkenler

Group B Streptococcus +++ +++
Escherichia coli T+ +
Klebsiella spp. + +
Enterobacter spp. + +
Listeria monocytogenes + +
Other enteric gram-negatives + +
Non-enteric gram-negatives + +
Viridans streptococci + +

Staphvlococcus aureus + e
Citrobacter spp. 0 +
Salmonella spp. 0 +
Coagulase — negative staphvlococci 0 +
Enterococcus spp. 0 +

Yenidogan immiinitesi

Term ve prematiire yenidoganlarin sepsiste, enfeksiyonla savasmakla gorevli bagisiklik hiicrelerinin
fonksiyonlarinda azalma goriilmiistiir. Bu nedenle mikroorganizmalara (GBS, E.coli, HSV gibi) maruz

kaldiklarinda, bu etkenlerle miicadele edememektedirler. Bdylece sepsise ortaya ¢ikmaktadir [32].



Immunglobulinler

Immunglobulin G (IgG), plasenta vasitasiyla prenatal donemde anneden bebege aktif gecisi olan bir
molekiildiir. Dogumdan sonraki dénemde yenidoganin kaninda anneden ylksek duzeyde saptanabilir
[33]. Antikor aracili yol ile dzellikle bakteriyal enfeksiyonlara karsi koruyucudur. Ancak 6zgilliigi
annenin onceki antijenik ytkine ve enfeksiyonlara verdigi yanita baglhdir [32]. Prematire
yenidoganlarda matiir doganlara gore daha azdir. Diger immunoglobulinler plasentadan gecmez. Fetis

enfeksiyonlara kars1 Ig M ve Ig A salgilayabilmektedir [32].

Kompleman Sistemi

Kompleman sentezi fetal hayatin 8-14 haftasinda baslamaktadir [33]. Kompleman sistemi
bakterisidal aktivitede ve opsonizasyonla fagositozda énemlidir [32]. Transplasental gecisi yoktur.

Prematurelerde kompleman fonksiyonlar: ve diizeyleri azalmistir [33].

Notrofiller

Notrofiller dogal immiinitenin elemanlaridir. Fetal hayatta 14. Haftadan sonra sentezlenirler [32].
Ancak nétrofillerin fonksiyonlar1 neonatal hayatta, hem matiir hemde prematiire yenidoganlarda
normal degildir. Adezyon, agregasyon ve kemotaksis kabiliyetleri yeterli olmadigi i¢in enfeksiyona

yanit gecikir. Fagositoz, notrofil aracili 6ldiirme ve opsonizasyon normal diizeydedir.

Saglikli yenidoganlarda ¢omak nétrofiller 0,15°in altindadir. Enfeksiyon, asfiksi durumlarinda artar
[32]. Notropeni, sepsis ve mortalite icin 6nemli bir risk faktori olup 6zellikle IJUGR ve prematiirelerde
stk goriilir. G-CSF ve GM-CSF, myeloid hiicreler iizerinden nétrofil sayisim1 ve fonksiyonlarimi

etkileyen sitokinlerdir [33].

Tablo 4. Gestasyon Haftalarina gore Yenidoganlarda Notrofil Sayisi

Dogumda 6-8 saat sonra
>36 hafta 3500/mm? 7500/mm?
28-36 hafta 1000/mm? 1500/mm?3
<28 hafta 500/mm? 1000/mm?3



Natural Killer hiicreler

Gebeligin erken dénemlerinde mevcut olup kord kaninda erigskin diizeye benzer diizeyde bulunur.

Ancak yenidoganlarda azalmis antikor aracilisitotoksisiteye sahiptir [32,33].

Sitokinler ve inflamuvar mediatérler

Enfeksiyon ve inflamatuvar durumlarda antiinflamatuvar ve proinflamatuvar sitokinlerin salinimi
arasindaki denge klinik durumu ve sonucu belirler. Sepsis igin Interlokin-1p (IL-IB), interldkin-6 (IL-
6), interlokin-8 (IL-8), interlokin-2 ¢oziiniir reseptor (SIL2R) ve tiimor nekroz faktorii o (TNF-a) gibi
birkag sitokin yenidoganlarda bakteriyel enfeksiyona tepki olarak erken yiikseldigi gosterilmistir [34].

Dogal immiinite ile hiicresel ve humoral diizeyde spesifik olmayan yanit verilir. Toll-like reseptorler,
lektin gibi spesifik mediyatorler patojenlerin taninmasini ve buna bagl olarak yanitin hizli ve etkili

olmasini saglar. Buna ragmen genetik polimorfizm enfeksiyon yanitin1 degistirebilir [32,33].

Sitokinler plasenta bariyerini gegmez ve gobek kordon kaninda yilikselmeler bulunmugstur, bu da
yasamlarinin ilk birkac saatinde sepsis gelistirecek bebekleri tahmin etme olasiligini yikseltmektedir
[35-37].

Fibronektin

Fagosit ve 10kosit fonksiyonlari, nétrofil ve monositlerin adesyon, kemotaksis ve migrasyonu,
oksijen radikalleriyle bakteri ve mantarlarin 6ldiiriilmesi dnemli gorevleridir. Gestasyon haftasiyla
iligkilidir. Fagositler tiizerinden 06zellikle yenidogan doneminde immiin yanitla iliskili oldugu

diistiniilmektedir [33].

Yenidogan Sepsisinde Klinik Bulgular

Erken neonatal sepsisin klinik bulgu ve belirtileri, hastalarin %90’1inda ilk 48 saatte ortaya cikar.
Genellikle birden fazla organ ve sistem tutulumu olur. Geg baslangigli sepsiste ise tek organ tutulumu

veya multisistemik tutum olabilir.

Solunum sistemine 6zgii bulgulari, takipne, ¢ekilme, inleme, apne, siyanoz, burun kanadi solunumu,

emmeme gorulebilir.
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Dolasim sistemine 6zgii bulgular, hipotansiyon, tagikardi veya bradikardi, kapiller dolum zamaninda

uzama, periferik dolasimda bozulma goriilebilir.

Sindirim sistemine 0zgii bulgular, kusma, ishal, distansiyon, beslenme intoleransi, sarilik,

hepatomegali, nekrotizan enterokolit gortlebilir.

Kan sistemine 0zgi bulgular, kanama, petesi, purpura; cilt bululari, kutis marmaratus, omfolit,

sklerem, abse, pustul gorulebilir.

Sinir sistemi bulgulari, emmeme, huzursuzluk, uykuya egilim, huzursuzluk, hipoaktivite, hipotonus,

konvulziyon, vuciit 1sisinda duzensizlikler gorulmektedir (Tablo 5).

Ayirict tanida, respiratuvar distress sendromu (RDS), yenidoganin gegici takipnesi, nekrotizan
enterokolit (NEK), apne, aspirasyon pnémonisi, mekonyum aspirasyonu, patent duktus arteriozus,
hipoglisemi, hipoksik iskemik ensefalopati, konjenital kalp hastaliklari, ventrikiil i¢i kanama,

hipokalsemi, metabolik hastaliklar gibi yenidogana 6zgii sepsis dis1 durumlar diistiniilmelidir.

Tablo 5. Yenidogan Sepsisinde Klinik Bulgular

KLINIK BULGULAR

Viicut 1s1s1:
=38.5°C veva <36°C den az olmasi veva 1s1

diizensizligi

Solunumsal:
Apne, takipne, artmis oksijen ve ventilasvon

ihtivaci

Kardivovaskiiler:

Bradikardi, tasikardi veva ritim diizensizligi
[drar <1 ml’kg/saat

Hipotansivon

Bozulmus periferik perfiizvon

(Fastrointestinal:
Beslenme intoleransi

Emmede azalma

Abdominal distansivon

Cilt we ciltalt1 lezvonlar:
Petesi
Sklerem

Non-spesifik:
[rritabilite
Letarji

Hipotonisite

Laboratuvar degerlendirmesi

Sepsis tanisinda altin standart etkenin kan kiiltiiriinde iiretilmesidir. Kan kiiltiirtinde anlatilacak

sebeplerden dolay1 lireme olmamasi veya 7 giine kadar kan kiiltlirlindeki iireme icin beklemenin
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gerekmesi nedeniyle mortalitesi oldukca ylksek olan sepsis i¢in kisa siirede sonug verecek ¢ok sayida
parametre degerlendirilmistir. Ancak 06zgilliigii ve duyarhiligl yeterince yiiksek testler heniiz
bulunamamustir. Birlikte birden fazla test kullanilmasi tani i¢in anlamlidir. Kan kulttrd, idrar kaltard,

trakeal aspirat kiiltiirii, beyin omurilik s1visi kiiltiirii sik degerlendirilen mikrobiyoloji tetkikleridir.

Tam Kan Sayimmi Elemanlari, total beyaz kiire sayisi, periferik yayma incelemesinde mutlak nétrofil
say1st (MNS), I/T oram1 ve immatiir notrofil sayis1 bu testlerden en sik basvurulanlaridir [38,39].
Bunlara ek solarak son yillarda pro-adrenomedullin, pro-endotelin ve pro-atriyal natriiretik peptit gibi
taniy1 kolaylastiracak belirtegler ayrica interlokin IL-6, CD64, IL-8 ve TNF-a ve sitokinler ile ilgili
cok sayida calisma yapilmistir. Ancak ¢ogunun maliyetinin yiiksek olmasi ge¢ netice alinmasi
sebebiyle rutin uygulamada kullanilmamaktadir. Sepsis tanisinda, kesin, hizli, uygun maliyetli,

sensivitesi yiiksek olan marker arayisi devam etmektedir.

Ideal bir tarama testinden beklenen mevcut sepsisi atlamamasi (yiiksek sensitivite), sepsis
olmadiginda sepsisi ekarte ettirebilmesi (yuksek negatif prediktif deger) gereklidir. Ancak hicbir

tarama testi enfeksiyonu tanimlama yoniinden yeterli duyarliliga sahip degildir [40].

Tablo 6. Laboratuvar Bulgularinin Yiikselme Zamani

IL-6/IL8

Zaman [saat)

Kan kltiri

Kan kiiltlirli sepsis tanisi i¢in altin standarttir; ancak, bu yontemin bazi sinirlamalari vardir. Prenatal
donemde maternal antibiyotik kullanimi, neonatal donemde bakteriyeminin kisa siireli olabilmesi,
alman kan kiiltiiri numunesinin 1 ml’den az olmasi ve diisiik mikroorganizma konsantrasyonu ile
iliskili yiiksek yanlis negatif orani, 48-72 saatte sonuclarin elde edilmesi, kontaminasyon nedeniyle
yanlis pozitif sonuglar yer almaktadir [41]. Yenidoganlarda kisa siireli bakteriyemi olabilmesi,
kontaminasyon riskinin yiiksek olmasi, kan kiiltiiri numunesinin uygun sartlarda alinamamasi,
prenatal donemde annenin antibiyotik kullanmasi, kiiltiirde etken iiremesi i¢in ortalama 48 saat ve

hatta L. Monocitogenes gibi etkenler igin 7 gune kadar beklemenin gerekmesi, anaerobik etkenlerin
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iiremesindeki problemler gibi sebepler kan Kkiiltiiriiniin tanida kullanimimi kisitlamaktadir. Kan
kiltiiriiniin duyarligi %50-80°dir [7]. Yapilan ¢ok sayida g¢alismada kordon kaninin kan Kultlrd
degerlendirilebilecegi ongorilmiistiir [42-48].

idrar Kiiltiirii

Erken baslangicli sepsis tanisi alan bebeklerde idrar kiiltiiriinde tireme olma siklig1 diisiik oldugundan
standart bir sekilde kiiltiir kontrolii yapilmas: onerilmez. Ancak ge¢ baslangicli sepsis diisiiniilen
yenidoganlarda siklik yiiksek olup suprapubik aspirayon veya iiretral kateterizasyon ile idrar numunesi

almmalidir [49]. Idrar kiiltiiriindeki iireme genellikle bakteriyemiyi diisiindiiriir.

Trakeal aspirat kulttr

Yenidoganlarda ventilatorle iliskili oldugu diigiiniilen pnémonilerde numune alinmalidir. Ancak

tanisal degeri diistiktiir [50].

Beyin omurilik s1vis1 kiiltiirii

Sepsis belirti ve bulgular1 olan hastalarda antibiyoterapiden once veya tedavi baslanmis ama yanit
alinamamis, lomber ponksiyon (LP) yapilmamis olan hastalarda LP yapilmalidir [51]. Ayrica riskli
vakalardan klinik olarak iyi olan hastalardan LP yapilmasi 6nerilmez. Kan kiiltiirii degerlendirmesine
gore lireme olmasi halinde yapilmalidir [51]. Sepsis agisindan riski olan hastalarda da trombostopeni,

cilt biitlinliigiinli bozan lezyon, meningomyelosel kesesi olmasi durumunda LP 6nerilmemektedir.

WBC ve Nétrofil sayisi

Sepsis tanisinda kullanilan ve bizimde degerlendirdigimiz markerlardan biride WBC’dir [52,53].
Yenidogan doneminde beyaz kiire sayisinin normal degerlerinin alt ve {ist sinirlar1 oldukca genistir ve
beyaz kiire sayis1 bebegin gestasyonel haftasi, kan 6rneginin alinma zamani, yeri (vendz, kapiller veya
arteriyel) ve enfeksiyon disi nedenlere bagli olarak degiskenlik gostermektedir. Bu nedenle sepsis
diisiiniilen bir yenidoganda beyaz kiire sayisindaki artisin pozitif belirleyici degeri daha azdir. Sepsis
tanisinin konulmasinda 6zellikle yasamin ilk 3 giinlinde WBC’nin degerli olduguna dair literatiirde
cok az kamt mevcuttur. Dogumdan hemen sonra yapilan WBC’nin enfeksiyonlu bebegin

saptanmasindaki duyarliligi diisiik oldugundan, ilk kan orneklerinin dogumdan birka¢ saat sonra

13



alinmasi, dogumdan hemen sonra kan alindiginda islemin 12-24 saat sonra yinelenmesi onerilir
[52,53].

Yenidogan sepsisinde siklikla kullanilmakla birlikte, annede ates, preeklampsi, hipertansiyon, dogum
sekli, perinatal asfiksi, interventrikiiler ~kanama, mekonyum aspirasyonu, retikiilositoz,
pnémonotoraks, nobet, hemolitik hastalik ve uzamis aglama gibi sebepler 16kosit ve hatta nétrofil
sayisinda degisiklige sebep olabilecegi i¢in, beyaz kiirenin sepsis lizerindeki belirleyiciligi c¢ok
smirhdir. ilk 24 saatte 30.000/mm*’e kadar yiikselmesi normal varyant: olarak kabul edilmektedir.
Sonraki gunlerde 5.000-20.000/mm?arasinda olmasi normal kabul edilmektedir. NGtropeni sepsis
tanisinda nétrofiliden daha anlamlidir. I/T orani yenidogan sepsisinde en duyarli bulgudur. I/T’nin
diisiik olmas1 negatif ongoriisel duyarlilik agisindan 6zellikle anlamlidir. I/T oran1 >0,2 olmas1 sepsisin
tanisinda anlamlidir [54]. CBC'nin zayif bir prediktif degeri olmasina ragmen, bakteriyel sepsinin

olmadigin tespit icin seri dl¢iimlerin yapilmasi kullanilabilmektedir [55,56].

RBC, HGB, HCT ve RDW duzeyi

Yenidogan sepsisinde proinflamatuar sitokinler, eritrositlerin dolasimda hayatta kalmasimi etkiler,
zarlara zarar verir ve dolasim igine girerler. Hiicre hasarinin kompanze edilmesi i¢in ¢ok sayida
retikilosit Gretimi olur. MCV artar. Yeni hiicrelerin normal eritrositlere gore biiyiik olmasindan dolay1
RDW artar. Ek olarak, yiiksek oksidatif stres eritrosit dmriinii azaltir. Buna bagh olarak retikiilosit
uretimi artar. Yapilan ¢ok sayida calismaya goére hemoglobin diizeyinin anemi ile iligkili oldugu
gorilmiis olup 6zellikle gram negatif sepsiste hiicre zar1 hasar1 ve frajilite artis1 nedeniyle yikim artis
olur [7,57,58]. Retikiilositoz ile hemoglobin sayisinda artig goziikiir. Ancak bu hiicreler immatiir
hiicrelerdir. Henliz matiir eritrosit formuna doniismedikleri icin RDW’de artis goriiliir. Hipoksiden
gecen ve asfiktik yenidoganlarda, koryoamniyonit gibi annede enfeksiyon parametrelerinin yiiksek
olmasindan kompanzasyon mekanizmasiyla yenidoganlarda hemoglobin ve RBC diizeyi artmis

gorulmektedir [59].

Trombosit sayis1 ve MPV ile diizeyi

Trombositopeni sepsisin 6zgll olmayan ge¢ belirtecidir. Tollner ve rodwell gibi neonatal sepsis

skorlama sistemlerinde tani kriteridir. Bakteriyel enfeksiyonu olan yenidoganlarin %50’sinde

trombosit sayist 100.000/mm?*’iin altindadir [60]. Bakteriyel enfeksiyon sirasinda bakteriyal

materyaller, damar endotelini etkileyerek adezyon ve agregasyonu arttirararak ve immiin mekanizma

iizerinden trombosit yikimina yol acar. Yikim hizinin artmasi ve kemik iliginden {iretiminin

baskilanmasi diger sebeplerdir [61]. Enfekte bebeklerde sik goriilmesine ragmen diisiik trombosit
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say1s1 sepsisin duyarlilig: diisiik olan ve geg bir gostergesidir. Ayrica, trombosit sayilar1 antimikrobiyal
ajanlara klinik yamiti1 takip etmek igin yararli degildir. Ciinkii genellikle sepsisten sonra ginlerce
deprese kalabilir [7,62,63]. Catal ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismaya gére MPV, IL-6 ve CRP’ye ek
olarak sepsis tanisinda kullanilabilecegi bulunmustur [64]. Sridevi ve arakadaglarinin yaptigi
calismaya gore trombosit sayisi (PC), plateletcrit (PCT), trombosit dagilim hacmi (PDW) ve trombosit
hacmi (MPV) ile sepsis arasinda iliski bulunmustur [65]. Ayrica yapilan ¢ok sayida calismada
MPV’nin  solunum sikintisi  sendromu, nekrotizan enterokolit, bronkopulmoner displazi,

intraventrikiler kanama ve NS ile iliskili oldugu goriilmiistiir [66,67,68]

C-reaktif protein (CRP)

CRP, yenidogan sepsisinde en ¢ok calisilmis akut faz reaktanmidir [58,69,70]. CRP, inflamasyonun
baglangicindan sonra ¢ogunlukla karaciger tarafindan {iretilen akut faz proteindir, ancak hem
enfeksiydz ve hem enfeksiydz olmayan enflamatuar hastaliktan sonra artar [71]. Enfeksiyon ve doku

hasarinda karacigerden sentezlenen endojen peptid olup serumda birkag saatte ytkselir.

CRP hepatositlerden enfeksiyon, doku hasart gibi durumlarda sentezlenen endojen bir peptittir.
Enfeksiyon baslangicindan yaklasik 4-18 saat sonra olgiilebilir diizeye erisir. Ortalama 8- 60 saatte pik
degere ulasir. Yarilanma omrii ise 24-48 saattir. Tedaviye yanitin degerlendirilmesinde kullanilir.
Annede EMR, perinatal asfiksi, ates, steroid kullanimi, zor dogum, gecirilmis cerrahi gibi durumlardan
etkilenir. Aralikli kontrollerde CRP artis1 goriilmesi, enfeksiyon tanisinda yardimeidir [72]. CRP’nin
negatif olmasi sepsisin olmamasi agisindan %99,7 kadar anlamlidir. Tekrarlayan kontrollerde negatif
olmasi sepsisin diglanmasi i¢in anlamlidir. Antibiyoterapi baslandiktan sonra 5-7 giinde diismeye

baslar.

CRP’nin yenidogan sepsisindeki negatif dngoriisel dogruluk degeri %99, pozitif dngoriisel dogruluk
degeri %97.8, duyarliligr %61.5, ozgilligi ise %75’dir. Yapilan bir ¢alismada CRP ve IL-6’nin
yenidogan enfeksiyonlarinda sensitivitesi karsilastirilmis olup, sensitivite CRP icin %60, IL-6 icin
%389 olarak bulunmustur [73,74].

Prokalsitonin (PCT)

PCT, kalsitoninin 6nclisti olarak tiroid bezindeki C hiicreleri tarafindan iiretilir [69,75]. Ozellikle
bakteriyal ve fungal enfeksiyonlarda yiikselme egiliminde oldugu, viral enfeksiyonlarda ¢ok nadir
yiikseldigi gortilmiistiir. 116 aminoasitten olusan bir protein olarak sepsis siiresince salgilanir. Monosit

ve makrofajlar prokalsitonin indiiksiyonunda 6nemli rol alir. Prokalsitonin, bakteriyel enfeksiyonun
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hassas ve spesifik bir belirteci olarak gdosterilmistir. Bununla birlikte, yenidogan déneminde PCT
degerlerini yorumlamakta bazi zorluklar vardir. Temel sorun, yasamin ilk birkag¢ giiniinde meydana
gelen fizyolojik artistir. Enfekte olmayan saglikli yenidoganlarda bile yasamin ilk 4 giinii i¢inde
yiiksek PCT seviyeleri gdzlenmistir. Intrakraniyal kanama, perinatal asfiksi, solunum bozukluklar1 ve
fetal distress gibi enfektif olmayan olaylarda dolasimdaki PCT konsantrasyonlarinda bir artisa neden
olabilir. Bunun bir sonucu olarak, yasamin ilk birka¢ giin i¢inde her degerlendirme noktasi igin yasa
0zel kesim degerleri bakteriyel enfeksiyon bu markerin tanisal dogrulugunu gelistirmek i¢in gereklidir.
Erken baslangi¢li sepsis tanisinda yasamn ilk saatlerinde ylksek PCT diizeyi spesifik ve hassas bir
belirte¢ olarak goriilmektedir. Bununla birlikte, ciddi sepsis vakalarinda normal bir PCT seviyesinin

goriilebilecegi unutulmamalidir [76-79].

Dogumdan sonra 24. saatinde pik degerine ulasir, postnatal 48-72. saatinde 0,5 ng/ml’nin altina
diiser. Endotoksinle karsilagsma sonrasinda 2-4 saat iginde yiikselme egilimindedir, 6-8. saatlerde pik
yapar. En az 24 saatte o diizeyde kalir. 72. saati gegince 2-2,5 ng/ ml iizerinde olmasi durumunda

enfeksiyon diisiiniilmelidir [80].

PCT transplasental gecisle veya endojen liretimle yiikselmez. Sepsis gibi altta yatan patoloji bir sebep
varsa yiikselir. Sepsis i¢in spesifik bir belirtectir. Uzun yar1 dmriinden dolay1 6zellikle vertikal gecisli
stipheli bakteriyal sepsisler i¢in potansiyel bir belirtectir [81,82]. Bu ylzden 6zellikle kordon kaninda

prokalsitonin diizeyleri degerlendirildi.

Kan Gaz1

Kordon kanmi gazi analizi, fetlisiin dogumda asidotik olup olmadigini gosterecek ve solunum ve
metabolik asidozu ayirt etmeye yardimei olabilir [83-88]. Kanin pH, PCO2, PO,, CO2, hemoglobin
diizeyi olcilirken bikarbonat konsantrasyonu, oksijen sattirasyon yuzdesi ve baz agigi hesaplanir.
Fetal yenidogan durumunun ve prognozun yorumlanmasinda en yararli degerler pH ve baz acigidir
[85,89,90]. Sezaryen dogumda elde edilen ortalama gobek kordonu kan gazi degerlerinin vajinal
dogumlar i¢in tabloda agiklananlara benzer oldugunu bildirmistir [91,92].

Maternal oksijenasyon tehlikeye girdiginde (Solunum hastalig1), plasentanin maternal perfiizyonu
azaltildiginda (Preeklampsi, kronik hipertansiyon, hipotansiyon / hipovolemi, siyanotik kalp hastalig1)
veya oksijenli kanin verilmesi fetiise plasenta tarafindan engellendiginde (6rn. plasental abrupsiyon,
kord kompresyonu) yeterli fetal oksijenasyon ger¢eklesmediginde metabolizma, laktik asit ve
ketoasitler gibi organik asitlerin Gretimi ile anaerobik bir yol boyunca ilerler. Fetal hayatta hidrojen
iyonu iiretimini ndtralize etmek i¢in kullandig1 baslica tamponlar plazma bikarbonat ve hemoglobindir
[93]. Postnatal asit-baz fizyolojisinden fetal déneme goOre respiratuvar sistemle veya bobrek ile
asidemiyi kompanze eder [83-84]. Yeterli fetal oksijenasyon gerceklesmediginde, asidoz gelisir
[85,94].

16



Fetal yenidogan durumunun ve prognozun yorumlanmasinda en yararli degerler pH ve baz agigidir.
pH <7.00, patolojik fetal asidemiyi tanimlamak i¢in pratik bir esiktir. Yenidogan morbidite riski pH ile
ters iligkilidir [89,95]. 12 mmol/L'den daha fazla baz eksikligi metabolik asidozu diislindiiriir ve orta
veya ciddi yenidogan komplikasyonlari riskinde artig ile iliskilidir [85,89,91,96-100]. Siddetli kord
kan asidemisi (pH <7.00), intrapartum asfiksi tanisi i¢in Onemli bir kriterdir. Bununla birlikte,
metabolik asidozu olan umbilikal arter pH <7.0 ve baz eksikligi >12 mmol/L vakalarin %98'inde
intrakraniyal kanama, %94'linde konvulziyon ve %86'sinda solunum sikintist saptanmamistir [101].

2014 yilinda Amerikan Kadin Dogum ve Jinekologlar Koleji ve Amerikan Pediatri Akademisi, fetal
metabolik anormallikten siiphelenilen herhangi bir dogumdan sonra gobek arteri kan gazi analizi
yapilmasini dnermektedir [85].

Arteriyel pH ve baz eksikligi fetal asit-baz durumu hakkinda en dogru bilgileri sagladigindan ve
yenidogan morbiditesi ile en iyi korelasyona sahip oldugundan gobek arteri kaninin 6rneklenmesi
tercih edilmektedir [89,93,102]. Bunun nedeni, gobek arteriyel kaninin esas olarak fetal

metabolizmayi, vendz kanin esas olarak plasental fonksiyonlar1 yansitmasidir [103].

Tablo 7. EMA (European Medicines Agency) kriterleri
LABORATUVAR BULGULARI

Lokosit sayist: <4000/ mm3 veya >20.000/mm3

Immatiir/total nétrofil orani: >0,2

Trombosit sayisi: <100.000/ mm3
CRP >15mg/L (1,5 mg/dL) veya prokalsitonin >2 ng/MI

Kan sekeri izlemi (en az 2 kez): Hiperglisemi (>180 mg/dL veya 10 mMol/L) veya
Hipoglisemi (<45 mg/dL veya 2,5 mMol/L)

Metabolik asidoz: Baz a¢1g1 >10 mEq/L veya serum laktat >2 mMol/L

6 klinik kategoriden en az ikisinde ve 6 laboratuvar kategorisinden en az ikisinde pozitiflik

klinik sepsis olarak degerlendirilir. Postnatal 44 haftaya kadar kullanilabilir.

EMA, Report on the Expert Meeting on Neonatal and Pediatric Sepsis, 2010
CRP: C Reaktif Protein

Erken baslangicli sepsis tanisinda gestasyon haftasi, EMR ve intrapartum antibiyoterapi uygulamala
bilgilerini kullanan gesitli skorlama sistemleri mevcuttur [38]. Tollner, EMA gibi skorlamalar

laboratuvar ve klinik bulgularn birlikte kullanmakta olup tani i¢in yararhdir (Tablo 7-8).
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Tablo 8. Tollner Skorlamasi

Puan 0 1 2 3
Deri renginde degisiklik Yok Orta Belirgin*
Ez:iilr:]ké:maslm Yok Bozuk Belirgin
Hipotoni Yok Var Belirgin
Bradikardi, Apne Yok Var
Respiratuvar distres Yok Var
Hepatomegali Yok >4 cm
GiS bulgular Yok Var
Lokosit sayisi Normal Lokositoz Lokopeni
Sola kayma Yok Orta Belirgin*
Trombositopeni Yok Var
Metabolik asidoz (pH) Normal >7.2 <7.2

*: 4 puan verilir ( Toplam puan <5 Sepsis yok, 5-10 Sepsis olasiligi, >10 Sepsis)

Sepsis tanisinda 16kopeni, I/T nétrofil >0,2, nétropeni, CRP >1,0 mg/dL, trombosit sayist
<100.000/mm3, PCT >2 ng/mL olmasi anlamlidir. Annesinde koryoammiyonit, EMR, prematiirite,
intrapartum GBS ile enfekte olan hastanin tan1 ve tedavi siireci yaklasimlari yenidoganin klinik
durumuna gor karar verilir. Risk grubunda olan 18kosit, LP, CRP, I/T orani, PCT ve nétrofil
degerlendirmeleri normal, 24 saatlik takiplerinde sepsis belirti ve bulgularinda azalma olmasi, kontrol
akut faz reaktanlarinin negatif olmasi, takipte klinigi aciklayacak enfeksiyon dist durum tespiti varsa
ve kiiltiirlerinde lireme yoksa, sepsis riski diistiktiir. Baglanmis olan antibiyoterapisi 48 saatin sonunda
kesilir. Eger laboratuvar ve klinik durum sepsisle uyumlu veya kultirde Greme mevcutsa antibiyotik

tedavisi 7-10 giline tamamlanir. Menenjit tanisinda tedavisi 14-21 gline tamamlanmalidir.

TEDAVI
Yenidoganlarda silipheli sepsis icin parenteral antibiyotik tedavisinde tercih; yenidoganin kaginci
giinde oldugu, olas1 patojenler, eslik eden doku, cilt, kemik veya kateter gibi odak olmasi gibi

durumlara gore sekillenmektedir.

EOS’ta ilk tercih edilen antibiyotik tedavisi, ampisilin ve gentamisindir [40,104]. Ampisilin ve
Gentamisin tedavisi, GBS, Listeria, Enterococcus ve E.coli gibi etkenlerdahil olmak uzere erken
baslangi¢li sepsise neden olan patojenlerin tedavisinde etkilidir [105-107]. Uzun sureli membran
riiptiirli, menenjit stiphesi olan yenidoganlar ve maternal uzun siireli ampisilin kullanmis, direngli
enfeksiyon diisiiniilen hastalarda {icilincii kusak bir sefalosporin eklenmesi distiniilmelidir.
LOS’te ampirik antibiyotik tedavi, toplum kaynakli veya hastane kdkenli etken diisiiniilmesine gore
ikiye ayrilir. Toplum kaynakli olan LOS tedavisinde ¢oklu antibiyotik direnci daha az goriildiigiinden
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siklikla ampisilin ve gentamisin yeterlidir. Hastane kokenli LOS diisiiniilen yenidoganlarda, ¢oklu
ilaca direng agisindan yiiksek risk altindadir ve bu nedenle ampisilin yerine vankomisin’e gecilmelidir.
Klinikle iligkili odaklara gore antibiyotik tedavileri degismektedir. Menenjit siiphesi olan hastalarda
ucuncd nesil bir sefalosporin tedaviye eklenmelidir. Coklu ilag direngli gram negatif etken

diistintiliiyorsa meropenem tercih edilir.

Kiiltiirle kanitlanmis sepsisli yenidoganlarda, olagan tedavi suresi 10 glndir [114-115]. Spesifik bir
enfeksiyon odagi tespit edilirse daha uzun tedavi gerekebilir. Antimikrobiyal tedavi, izole edilen
patojenin duyarlilik profiline gére degistirilmelidir. Klinik olarak iyi ve kan kultlrinun 48 saatte
iireme olmayan yenidoganlarda ampirik antibiyotik tedavisi 48 saat sonra kesilmelidir [39,106-116].

Yenidogan Enfeksiyonlarinda Destek Tedavileri

Sepsiste yenidoganlarin vital bulgulari, aldig: ¢ikardig: takibi, sivi ve elektrolit dengesi, kan sekeri,
bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, kan gazlari yakin izlenmelidir. Hastanin parenteral veya enteral
yolla beslenmesi devam etmelidir. Glukoz ve elektrolit dizeyleri normal sinirlarinda olmali, uygun
sivi-elektrolit tedavisi verilmeli, hipovolemi ve asidoz onlenmeli, sok erken taninarak klinik gereklilik
halinde sivi tedavisiyle birlikte inotropik ajanlar baslanmalidir. Hipoksi diizeltilmelidir. Solunum
yetmezligi durumunda yenidogan solunum cihazi ile desteklenmelidir. Konviilziyon durumunda
antikonviilsif tedavi baslanmalidir. Dissemine intravaskiler koagilasyon gelisirse klinik gereklilik
halinde taze donmus plazma, eritrosit ve trombosit destegi yapilmalidir. Kortikosteroidler yalnizca
adrenal yetmezlik varsa kullanilmalidir. Klinik ve kanitlanmis sepsis tedavisinde mortalite,
morbiditeyi azaltmadigindan dolay:r immiinoglobulin M ve IVIG kullanimi dnerilmemektedir [117].
G-CSF ve GM-CSF tedavisinin kanitlanmis bir faydasi olmadigindan kullanimi 6nerilmemektedir
[118]. Pentoksifilin tedavisi bir fosfodiesteraz inhibitoridir. immunomodiilatér olarak kullanildig:
siirlt sayidaki calismada 6zellikle prematiire bebeklerde gram negatif sepsis ve kanitlanmis sepsiste
mortaliteyi azaltmada efektif oldugu antibiyotik tedavisine destek olarak kullanilabilecegini

gosterilmektedir. Ancak hasta sayisinin daha fazla oldugun ¢alismalara ihtiyag¢ vardir [119].
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GEREC VE YONTEMLER

Bu prospektif tek merkezli ¢alisma Bozok Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde ve Yenidogan Yogun Bakim Unitesinde Agustos 2018 ve Agustos
2019 tarihleri arasinda yiriitiildii. Calisma Caligmaya 2017-KAEK-189_2018.11.14 07 sayil1 Bozok
Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi etik kurulu onay1 ile baslandi. Calismaya alinan

bebeklerin ailelerinden yazili onam alindi.

Gebelikte siipheli infeksiyon, erken membran riptirl, korioamniyonit, preeklampsi, gestasyonel
diyabet, koroner arter hastaligi, guatr gibi sorunlari izlenen anne bebekleri, intrauterin gelisme geriligi
olan, major konjenital anomalisi olan, konjenital kalp hastaligi, cogul gebelik olan ve ailesinden onam
alinamayan bebekler ¢alisma dis1 birakildi. Prospektif olarak planlanan ¢alismaya 37-42 gestasyonel
haftada NSVY veya C/S ile dogan ve ¢alisma kriterlerine uyan 100 bebek dahil edildi.

Calisma diizeni

Calisma Agustos 2018-Agustos 2019 tarihleri arasinda hastanemizde dogan ve calismaya alinma
kriterlerine uyan yenidoganlarin ailelerine ¢alisma hakkinda bilgi verilerek, bilgilendirilmis gontillii
olur formu alnarak yapildi. Annede EMR Oykisl, koryoamniyonit gelismesi, fetal distress,
canlandirma ihtiyaci, belirgin asfiksi, major anomalisi olmayan matiir yenidoganlardan 1. dakika
APGAR’1 5 ve ilizerinde olan olgular secilmis olup, umblical venden uygun teknikle alinan kan

numunesinin degerlendirilmesine gore bebekler calismaya dahil edilmistir.

Anne ve bebegin demografik ve klinik bilgileri calisma i¢in hazirlanan formlara doldurulduktan
sonra bilgisayarda hazirlanan veri tabanina kayit edildi. Gestasyonel yas, son adet tarihi, ultrasonografi

ve Ballard skoruna dayanarak hesaplandi.

Hastalar gestasyon haftasi, fetal agilik, cinsiyet, parite, dogum sekli ve kan gruplarina gore
gruplandirildi. Normal dogum olanlar ve sezaryen ile dogum olmak tiizere iki grup olusturuldu. Fetal
agirliga gore hastalar 2500 gram ve {istii ve 2500 gram alt1 olmak iizere iki gruba boliindii. Cinsiyete
gore iki gruba bolindu. Hastalarin kordon kani beyaz kiire, gestasyon haftasi, fetal agirlik, cinsiyet,
parite, dogum sekli ve kan gruplarina gore degisimleri analiz edildi. Hasta yakinlarma Galigmaya

alinmadan 6nce bilgilendirildi ve kabul edenler ¢aligsmaya dahil edildi.

Calismada term yenidoganlarda gestasyon haftasi, anne yasi, dogum agirligi, cinsiyet, dogum sekli

gibi demografik verilerinin yan1 sira WBC, Nétrofil sayisi, Lenfosit sayisi, HGB, HCT, PLT, RDW,
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RBC, MCV, MPV gibi hematolojik parametreler ve CRP, prokalsitonin, glukoz ve biyokimya
sonuclarina da bakildi.

Sepsis tanist icin EMA ve Yenidogan ve Pediatrik Sepsis kriterlerine iliskin Uzman Toplantisi
Raporu kullanilmistir. Klinik sepsis olan hastalardan antibiyoterapi oncesinde kan kiiltiirii de alindu.
Ayrica APGAR ve kordon kanmin 6nemi lizerinde duruldu. Hastalarin dogum sonrasi stiregte klinik
takipleri yapildi. Klinik sepsis ile yatis1 yapilanlar, antibiyoterapi alanlar veya destek tedavisi ile
iyilesenler, fototerapi verilenler not edildi. Ozellikle sepsis gelisen hastalarin klinik ozellikleri
uzerinde duruldu.

Calisma grubu kabul kriterleri

1. 37-42 gestasyonel hafta ile uyumlu olarak dogan bebekler

2. Elektif, ilerlemeyen eylem nedeniyle, acil veya makat gibi gelis anomalisine bagli olarak sezeryana

alinan olgular
3. Normal spontan vajinal dogan olgular

4. Kordondan yeterli numune alinabilen olgular

Calisma grubu dislama kriterleri
1. Premature yenidoganlar
2. Annede EMR o6ykdsti
3. Koryoamniyonit gelismesi
4. Fetal distress
5. Diisitk APGAR
6. Canlandirma ihtiyaci
7. Belirgin asfiksi
8.Major anomaliler
9. Kronik hastalik

10.Kordon kan1 alinamayan veya alindiktan sonra dogru teknikle degerlendirilemeyen vakalar
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Antropometik ol¢iimler ve fizik muayenenin yapilmasi

Yenidoganlarin ayrintili fizik muayenesi yenidogan yogun bakim {initesinde yapilmis olup, boy
Olciimii esnek olmayan ve sabit baslikli bir tahta metre ile yapilmistir. Uzunluk birimi olarak
santimetre (cm) kullanildi. Kilo 6lglimii yenidogan tamamen ¢iplak vaziyetteyken kalibrasyonu
yapilmis Densi marka tart1 aletinde alindi. Tart1 birimi olarak kilogram (kg) kullanildi. Bas cevresi

Ol¢limii mezura ile yapilmis olup occipitofrontal ¢evre baz alinmistir.

Kan numunelerinin alinmasi ve érneklerin calisiimasi

Biitiin bebegin dogumunu takiben gébek kordonu kesildikten hemen sonra, kordondan etiketlenmis
tiiplere kan gazi, hemogram ve biyokimya tetkikleri i¢in numune alindi. Klinik takiplerinde sepsis
sliphesi olan hastalardan kan kiiltiirii icin numune periferik yoldan steril sekilde alindi. Kan gazi
numunesi hizli bir sekilde yogun bakimda kan gazi cihazinda calisildi. Hemogram ve biyokimya
numuneleri kan numunesi kordondan alindiktan sonra hizlica laboratuvara gétiiriiliip ortalama 2 saatte
caligildi. Kan saymmu igin islem SYSMEX’te yapildi. Sonuglart dogrulamak igin periferik yaymalar

incelendi.

Yozgat Bozok Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Biyokimya Laboratuarinda galismaya

alindi.
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Istastistiksel Yontem

Verilerin Degerlendirilmesi

Aragtirmadan elde edilen veriler bilgisayar ortaminda Statistical Package for Social Sciences
(SPSS) for Windows istatistik paket programi kullanilarak arastirmaci tarafindan degerlendirilmistir.
Sepsis olmay1 etkileyebilecek degiskenlerin aritmetik ortalamalar1 sepsis olan ve olmayan bebeklere
gore iki grup halinde karsilastirllmistir. Karsilagtirmada, varyanslari normal dagilan degiskenler
Student t-testi, normal dagilmayanlar non-parametrik olan Mann Whithney U testi kullanilarak analiz
edilmistir. Sepsis olmaya etki edebilecegi diisliniilen bagimsiz degiskenlerden aritmetik ortalamasi
p<0,1 diizeyinde Onemli bulunanlar c¢ok degiskenli binary lojistik regresyon (BLR) ile analiz
edilmistir. BLR analizi 6ncesinde modelin 6nemlilik testi(Omnibus Test, p<0.05) ve uyum iyiligi testi
(Hosmer and Lemeshow Test) yapilmis ve model uygun bulunmustur. BLR analizinde geriye dogru
cleme (Backward) modeli kullamilmistir. BLR analizine gore istatistiksel olarak 6nemli bulunan
degiskenler tabloya alinmistir. Bebeklerin APGAR skorlari ile dogum agiligi, dogum haftasi, ve kan
parametreleri arasinda bir iliski olup olmadigina nonparametrik bir test olan Spearman’s rho

korelasyon analizi incelenmistir.
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BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin 50’si erkek, 50°si kiz yenidogandi. Calismaya dahil edilen
hastalarin 14°li normal spontan yolla 86 hasta C/S ile dogmustur. Term yenidoganlardan secilen
hastalarin 37-40+3 hafta araliginda oldugu goriilmiistiir. Sepsis olan hastalarda ortalama haftanin 38,1,
sepsis olmayan hastalarda 38,6 oldugu goriilmiistiir. Hastalarin dogum agirhiginin  1855-4645

araliginda oldugu goriildi.

1. dakika APGAR’1 2 hastanin 5, 2 hastanin 6, 6 hastanin 7,32 hastanin 8, 58 hastanin 9 olarak
goruldi. 5. dakika 2 hastanin 7, 3 hastanin 8, 37 hastanin 9, 58 hastanin 10 olarak goriildii. 10. Dakika
APGAR’1 3 hastanin 9, 97 hastanin 10 oldugu goriildii (Tablo 9-10-11).

Tablo 9-10-11. APGAR skorunun 1., 5. ve 10. Dakikaya gore Dagilimi

APGAR 1 Say1 % Toplam %

Valid 5 2 2,0 2,0
6 2 2,0 4,0
7 6 6,0 10,0
8 32 32,0 42,0
9 58 58,0 100,0
Total 100 100,0

APGAR 5 Say1 % Toplam %

Valid 7 2 2,0 2,0
8 3 3,0 5,0
9 37 37,0 42,0
10 58 58,0 100,0
Total 100 100,0

APGAR 10 Say1 %

Valid 9 3 3,0
10 97 97,0
Total 100 100,0
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APGAR 1. dakika dlizeyi sepsis olmayan grupta ortalama 8.59, sepsis olan grupta 7.82 olarak
bulunmustur. APGAR 5. dakika dlzeyi sepsis olmayan grupta ortalama 9.62, sepsis olan grupta 9.14
olarak bulunmustur (Tablo 9-10-11). Sepsis gorilme durumuna gore her iki parametrenin aritmetik
ortalamas1 p<0,05 diizeyinde farkli bulunmus olup, BLR analizinde APGAR 1. dakika diizeyi anlaml
bulunmustur. APGAR 1. dakika diizeyi azaldik¢a sepsis sikliginin arttig1 tespit edilmistir.

APGAR 10. dakika diizeyi ile sepsis arasinda iligski saptanmamustir.

Sepsis gorilen hastalarda sepsis gorulmeyenlere gore APGAR 1. ve 5. dakika degerlerinin daha

diisiik oldugu goriildii. Ancak yapilan BLR analizinde APGAR 1. dakikanin anlamli oldugu goriildu.

Calismaya dahil edilen 100 yenidogandan 22’sinde sepsis saptandi (Tablo 12). 31 yenidogana yatis
yapildi (Tablo 13). 3 yenidogan ventilatorde takip edildi (Tablo 14). 10 yenidogan fototerapi aldi.

Tablo 12.Sepsis ile Takip Edilen Yenidoganlarin Yiizdesi

SEPSIS Say1 %

Valid YOK 78 78,0
VAR 22 22,0
Total 100 100,0

Tablo 13.Yatig yapilan Yenidoganlarin Yiizdesi

YATIS Say1 %

Valid YOK 69 69,0
VAR 31 31,0
Total 100 100,0

Tablo 14.Ventilatorde Takip Edilen Yenidoganlarin Yiizdesi

VENTILATOR  Sayi %

Valid VAR 3 3,0
YOK 97 97,0
Total 100 100,0
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Tablo 15. Sepsis goriilme durumuna gére APGAR ve kan parametrelerinin aritmetik ortalamalarinin

dagilimi
SEPSIS
Degiskenler YOK Ort.(SS) VAR Ort.(SS) t/Z(p)
HF (hafta) 38,61 (0,81) 38,12 (0,93) 2,40 (0,018)
NEU S 6,75 (2,96) 6,52 (3,46) 0,30 (0,765)
LYMS 4,31 (1,19) 4,02 (1,60) 1,10 (0,270)*
PH 7,33 (0,05) 7,30 (0,06) 0,40 (0,018)
PCO2 42,96 (6,15) 43,80 (10,27) 0,68 (0,495)*
PO2 24,80(10,22) 29,56 (17,18) 0,27 (0,787)*
HCO3 22,21 (2,36) 21,33 (3,71) 1,10 (0,272)*
BE -3,45 (2,18) -4,51 (2,93) 1,86 (0,065)
LAC 2,02 (0,97) 2,35 (1,09) 1,36 (0,176)
KS 82,51 (17,35) 74,50 (19,97) 1,85 (0,067)
ANNE YAS 28,71 (5,45) 29,50 (6,51) 0,54 (0,587)
PROCA 0,14 (1,23) 0,18 (3,67) 1,81 (0,070)*
T BIL 2,24 (0,62) 2,53 (0,67) 1,86 (0,065)
D BIL 0,35 (0,09) 0,35 (0,12) -0,28 (0,774)
WBC 13,00 (4,10) 12,41 (4,45) 0,58 (0,550)
RBC 4,29 (0,54) 4,72 (0,57) 3,21 (0,002)
HGB 15,22 (1,72) 16,53 (2,21) 2,96 (0,004)
HCT 45,57 (4,84) 48,3 (6,54) 2,15 (0,031)*
MCV 106,17 (4,94) 106,19 (7,57)  -0,015 (0,988)
MCHC 33,54 (1,21) 33,72 (1,00) 0,65 (0,517)
MCH 35,52 (1,90) 35,53 (1,73) 0,03 (0,973)
RDW 17,08 (1,32) 17,73 (1,63) 1,92 (0,057)
PLT 259,15 (69,38) 237,68 (72,20) 1,27 (0,207)
PCT 0,26 (0,09) 0,24 (0,07) 1,16 (0,248)
MPV 9,91 (0,70) 10,06 (0,98) 0,799 (0,426)
APGAR 1 8,59 (0,65) 7,82 (1,18) 3,49 (<0,001)*
APGAR 5 9,62 (0,59) 9,14 (0,77) 3,14 (0,002)
APGAR 10 9,96 (0,19) 10,00 (0,00) 0,93 (0,355)
CRP 2,13 (0,66) 2,22 (1,29) 0,48 (0,630)

t: Bagimsiz gruplarda t testi, * Z: Bagimsiz gruplarda Mann-Whitney testi HF: Gestasyonel Hafta,Neu S: Nétrofil Sayisi, Lym S:
Lenfosit sayisi, Ph: Power of Hydrogen, PCO2: Parsiyel Karbondioksit Basinci, PO2: Parsiyel Oksijen Basinci, HCOs: Bikarbonat, BE:
Baz Eksigi, Lac: Laktat, KS: Kordon Kan Glukozu, Anne Yasi, Proca: Prokalsitonin, Tbil: Total Bilirubin, Dbil: Direk Bilirubin, WBC:

White Blood Cells, RBC: Red Blood Cells, HGB: Hemoglobin, HCT: Hemotokrit, MCV: Mean Corpusculer Volum, MCHC: Mean
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Corpuscular Hemoglobin Concentration, MCH: Mean Corpuscular Hemoglobin, RDW: Red Cell Distribution Width, PLT: Platelet
Sayisi, PCT: Platelet Crit, MPV: Mean Platelet Volume, APGAR 1-5-10: APGAR skorunun 1., 5. ve 10. dakika degerleri, CRP: C
Reaktif Protein

Sepsis gorilme durumuna gore belirlenen degiskenlerin aritmetik ortalamasi p<0,05 diizeyinde farkli
bulunanlar; gestasyonel hafta, kord kan gaz1 ph’t, RBC, HGB, HCT, APGAR 1. dakika skoru ve
APGAR 5. dakika skorudur. Sepsis goriilen bebeklerin goriilmeyenlere gore, dogum haftasi, kord kan
gazi ph degeri, APGAR 1. dakika skoru ve APGAR 5. dakika skoru ortalamasi daha diisiikken, RBC,
HGB ve HCT degeri ortalamalar1 daha yiiksek bulunmustur ( Tablo 15).

Notrofil sayist sepsis olmayan hastalarda ortalama 6,750/mm? , olan hastalarda 6,520/mm3 olarak
goruldi ( Tablo 15).

Ph sepsis olmayan hastalarda ortalama 7.33, olan hastalarda 7.30 olarak goriildi. Ph’in diisiik olmasi
sepsis sikligini arttirdigi goriilip BLR analizine gore anlamsiz bulunmustur. Kan gazindaki diger

parametrelerle iliski goriilmemistir (Tablo 15).

Glukoz sepsis olmayan hastalarda ortalama 82,5 mg/dl, olan hastalarda 74,5 mg/dl olarak
bulunmustur. Sepsis sikliginin kan sekeri azaldik¢a arttigi hem t testi hemde BLR analizine gore
saptanmustir (Tablo 15-17).

Prokalsitonin sepsis olmayan hastalarda 0,14 ng/ml, sepsis olan hastalarda ortalama 0,18 ng/ml
olarak bulundu. T testi analizinde smirda anlamli, BLR de anlamli bulundu. Prokalsitonin diizeyi

yukseldikce sepsis riskinin arttigi goriilmistiir (Tablo 17).

Total bilirubin sepsis olmayan hastalarda 2,24 mg/dl, sepsis olan hastalarda ortalama 2,53 mg/dl

olarak bulundu. Sinirda anlamli olan sonug, BLR testinde anlamsiz olarak yorumlandi (Tablo 15).

Direkt bilirubin, WBC, nétrofil ve lenfosit yiizdesi, ndtrofil ve lenfosit sayisi, AST, ALT ve anne
yasi ile sepsis arasinda iliski goriilmedi (Tablo 15).

Hemoglobin dizeyi sepsis olmayan hastalarda ortalama 15,22 g/dl, sepsis olan hastalarda 16,53 g/dI
olarak goruldi. Hemotokrit diizeyi sepsis olmayan hastalarda ortalama 45,57, sepsis olan hastalarda
48,3 olarak goruldii. RBC diizeyi sepsis olmayan hastalarda ortalama 4,29x 10° pL, sepsis olan
hastalarda 4,72x10° pLolarak goriildii. Sepsis goriilme durumuna gére HCT, HGB ve RBC aritmetik
ortalamasi p<0,05 diizeyinde farkli bulunmus olup, BLR analizinde HGB anlamli bulunmustur. HBG
diizeyi arttik¢a sepsis sikliginin arttig1 gériilmiistiir (Tablo 15-17).

MCV, MCHC, PLT, PCT, MPV ile sepsis arasinda iligki goriilmemistir (Tablo 15).
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RDW dizeyi sepsis olmayan hastalarda ortalama 17,08 fl, sepsis olan hastalarda 17,73 fl olarak
goriildii. T testine gore siirli anlamli oldugu goriiliip BLR analizinde anlamsiz bulunmustur (Tablo

15).

Tablo 16. Sepsis goriilme durumuna gore dogum haftasi ve kilosu ortalamalariin dagilimi

Dogum agirligi
Dogum haftasi (an)
SEPSIS Say1 X (SS) X (SS)
YOK 78 38,6 (0,81) 3276,1 (471,32)
VAR 22 38,1(0,93) 3141,8(782,17)
Toplam 100 t=2,40 p=0,018 Z=1,0, p=0,314

t: ttesti, Z: Mann-Whitney U testi

Sepsis goriilen bebeklerin dogum haftasi ortalamasi goriilmeyenlere gore 0,5 hafta daha kisa olup bu
durum istatistiksel olarak Onemli bulunmustur. Yine sepsis goriilen bebeklerin dogum agirligi
ortalamasi goriilmeyenlere gore 134 gram daha disiikken bu durum istatistiksel olarak Onemli

bulunmamustir (Tablo 16).

Tablo 17. Sepsis olma durumunu etkileyen faktorlerin ¢ok degiskenli binary lojistik regresyon ile

analizi
%095 G.A.
Degiskenler B P O.R. Alt simir Ust simir
KKG -,068 ,001 ,934 ,897 973
PCT ,969 ,022 2,634 1,153 6,020
HGB ,506 ,003 1,658 1,190 2,311
APGAR-1 -1,395 ,001 ,248 ,108 ,569
Sabit 7,035 ,146 1135,752

Variable(s) entered on step 1: KKG: Kord Kan Glukozu, PCT: Prokalsitonin, HGB: Hemoglobin, APGAR-1: 1. dakika APGAR skoru
Hosmer and Lemeshow Test: SD:8, X?=6,37, p=0,606

Veri analizi SPSS, T testi, Mann Whitney U kullanilarak yapildi. Sepsis olmaya etki edebilecegi
diisiiniilen bagimsiz degiskenlerden aritmetik ortalamasi p<0,1 diizeyinde 6nemli bulunanlar ¢ok
degiskenli binary lojistik regresyon (BLR) ile incelendiginde; Kan sekeri ve APGAR 1. dakika skoru
degerleri azaldikc¢a, yine prokalsitonin ve HGB degerleri arttik¢a bebeklerin sepsis olma riski
artmaktadir. Tek degiskenli analiz olan t-testine gére p<0,05 diizeyinde sepsis i¢in 6nemli bulunan

gebelik haftasi, kord kan gazi ph’i, RBC, HCT ve APGAR 5. dakika skoru degiskenleri BLR
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analizinde 6nemli bulunmamustir. Yine, t-testine gore sepsis icin prokalsitonin p=0,07 dlizeyinde
onemsiz bulunurken, BLR analizinde istatistiksel olarak énemli bulunmustur. Ozellikle sepsis olma
riski agisindan prokalsitonin ile APGAR 1. Dakika skoru, kordon kan glukozu ve hemoglobine gore

daha 6nemli bulunmustur (Tablo 17).

APGAR 1. dakika skoru ile APGAR 5. dakikaskoru arasinda beklendigi gibi dogrusal yonde ¢ok
guclu (r=0,92) bir iliski bulunmustur (p<0,01). APGAR 1. ve APGAR 5. dakika skoru skorlari ile
HCOs ve BE arasinda dogrusal yonde zayif bir iliski varken, PO> ve laktat arasinda zit yonde zayif bir
iliski bulunmustur. APGARI1. dakika skoru ile diger biyokimsal parametreler arasinda istatistiksel
olarak 6nemli bir iligski bulunmamistir (p>0,5) (Tablo 18).

APGAR 1. dakika ve APGAR 5. dakika skoru skorlar1 ile HCT arasinda dogrusal yonde zayif bir
iliski varken (P>0,05), APGAR 5. dakika skoru ile RBC arasinda dogrusal yonde zayif bir iligki

bulunmustur (p<0,05). APGAR 1. dakika ve 5 skorlar1 ile diger kan hiicreleri parametreleri arasinda
istatistiksel olarak énemli bir iliski bulunmamustir (p>0,5) (Tablo 19).
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Tablo 18. APGAR skoru ile se¢ilmis biyokimsal parametreleri arasindaki korelasyon

g E N ™ 5 '% — — é
2 & £ 8 8 ¢ w % g g E % = E B 4 &
2.APGAR5 ,920™ 1,000
PH -,034 ,008 1,000
PCO2 ,176 176 -,6477 1,000
PO2 -,283%* - 204™  274™ -542" 1,000
HCO3 278**  290™ 074 5717 -451™ 1,000
BE ,231* 269" 468 190 -,211" ,848™ 1,000
LAC -,268** -289™ -333"™ 207" -081 -,102 -,269" 1,000
KKG -,113  -,108 ,032  -,064 136 -,073  -,073 ,215" 1,000
PROCA -078 -113 -150 -,065 ,083 -244" -290™ 174 ,044 1,000
T BiL -116  -,169 -,276™ ,183 172 -046 -178 170 -,021 157 ,061 -,061 1,000
D BiL -,080 -,137 -244° 200 -091 ,007 -,153 ,399™ 015 ,207" 124 ,014 129 1,000
ALT -024 -089 -124 106 -082 -020 -121 ,229" 008 ,096 -067 ~-026 ,179 ,056 ,273" 1,000
AST -050 -,138 -,108 ,091 020 -,068 -153 ,196 -,034 242" -045 ,024 317 126,157 ,491" 1,000
CRP , 121 -,010 ,057 044 -148 211 221" -100 ,072 -,098 ,028 ,027 -103 -227° ,119 ,080 ,009

* Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).** Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
APGARS: APGAR 5. Dakika skoru,Ph: Power of Hydrogen, PCO2: Parsiyel Karbondioksit Basinci, PO2: Parsiyel Oksijen Basinci, HCOs: Bikarbonat, BE: Baz Eksigi, Lac: Laktat, KKG: Kordon Kan Glukozu,
PROCA.: Prokalsitonin, Thil: Total Bilirubin, Dbil: Direk Bilirubin, ALT: Alanin Aminotransferaz, AST: Aspartat Aminotransferaz, CRP: C Reaktif Protein
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Tablo 19. APGAR skoru ile kan hiicreleri arasindaki korelasyon

= o | £ ,
’E g == ) ; E i = = &) e B 5 :E = = (= -
= = = = = s’ = = s’ = = = = = = = = 2
3 APGARS 920 1.000
AMNMNEYAS JOTE 114 1,000
HF D36 018 235 1,000
MNED 5 =004 - 030 _227° 2837 1,000
ILY¥M S _020 _014 -193 146 247 1,000
WEBC _026 -054 -226° 285 90277 528" 1.000
NEU _006 -041 -172 172 700" -339™ _460°° 1,000
LYMN 015 D23 A7 186 7387 3127 _s5407 _9007 1,000
EBC 185 226 -033 -, 102 206" 21 225" 11 - 088 1000
HGEB -, 138 -.188 -045 -054 250 182 278" 144 092 8867 1,000
HCT _226* -265°° -037 -072 213 136 .228° 118 -060 .848 886~ 1.000
MCV 016 034 046 -034 -079 _-020 _079 -081 045 -S14™ _242° _130 1,000
MCHC 004 _032 015 116 092 071 121 -002 -071 004 218° _072 -_179 1,000
MCH 053 D46 o023 018 -.044 =010 -034 - 035 041 - 404™  -019  -114 7047 3717 1,000
B - 177 -.134 D16 0zZ1 0og 063 119 057 109 093 189 149 146 119 o9 1,000
PLT o007 023 -184 116 063 .205° 127 -017 -p02 -217° -170 -161 _140 -083 042 -08% 1.000
PCT 020 055 -033 010 ©52 138 111 -023 012 -259° _220° _207° _166 -109 068 -068 .852°° 1.000
MPV ~122  _114 123 -176 014 -00® 002 -019 030 188 112 _138 -033 _138 -115 -004 _373% _073

* Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).** Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). Anne Yas: Anne Yas1 HF: Gestasyonel Hafta,Neu S: Nétrofil Sayisi, Lym S: Lenfosit
say1s1, WBC: White Blood Cells, Neu: Nétrofil yiizdesi, Lym: Lenfosit yiizdesi, RBC: Red Blood Cells, HGB: Hemoglobin, HCT: Hemotokrit, MCV: Mean Corpusculer Volum, MCHC: Mean Corpuscular
Hemoglobin Concentration, MCH: Mean Corpuscular Hemoglobin, RDW: Red Cell Distribution Width, PLT: Platelet Sayisi, PCT: Platelet Crit, MPV: Mean Platelet Volume,
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Tablo 20. BLR analizinde sepsis olmasi tizerine etkili bulunan degiskenlerin birbiri arasindaki iligki

APGAR 1 KS PROCA HGB
APGAR 1 1,000 -,113 -,075 -,138
KKG -,113 1,000 ,044 -,025
PCT -,075 ,044 1,000 ,142
HGB -,138 -,025 ,142 1,000

* Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).** Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). APGAR 1: 1. Dakika APGAR
Skoru, KKG: Kordon Kan Glukozu, PCT: Prokalsitonin, HGB: Hemoglobin

BLR analizine gore bebeklerin sepsis olmasi tizerine etkili bulunan APGAR 1. dakika skoru, kordon kan
glukozu, prokalsitonin ve hemoglobin degerleri arasinda korelasyon analizinde istatistiksel olarak 6nemli bir
iliski bulunmamustir (p>0,05) (Tablo 20).

Dogum sekli ve cinsiyetle sepsis siklig1 arasinda ile anlamli iligki goriilmedi. Gestasyonel haftanin diisiik

olmasinin sepsisle iligkili oldugu ancak BLR analizine gore anlamsiz oldugu goriildii.
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TARTISMA

Neonatal sepsis mortalitesi ve morbiditesi yiiksek olan bir hastaliktir. NS tanis1 koymak ve belirgin klinik
semptomlardan &nce erken tedaviye baslamak igin bazi1 biyobelirtecler tespit edilebilir. Ideal bir biyobelirteg
kisa yarilanma Omriine ve yiiksek hassasiyete, ozgiilliige ve maliyet etkinligine sahip olmalidir. Ancak
sepsis tanisi i¢in bu Ozelliklere sahip tek bir biyobelirte¢ heniiz tanimlanmamistir. Kordon kanindan
yapilacak sepsisin erken tanisi ve tedavisi, sepsise bagli morbidite ve mortaliteyi daha fazla onleyebilir [7].
Brown ve arkadaslarinin [70] yaptigi ¢alismaya gore kordondan temin edilen daha kiigiik hacimli kan
numunesi vendz kana gore ozellikle kan kultiriinde daha efektif sonug vermektedir.

Bu ¢alismada erkek bebeklerin %28’inde, kiz bebeklerin %16’sinda ve toplamda bebeklerin %22’sinde
sepsis goriilmiis olup bu durum cinsiyete gore istatistiksel olarak onemli bulunmamustir. Term erkek
bebeklerin sepsis insidansi, term kiz bebeklerin sepsis insidansindan 2 kat fazladir [120,121]. Ng ve
arkadaslar1 [122] kanitlanmis sepsis grubunda E/K:1.13; klinik sepsis grubunda E/K:1.07; kontrol grubunda
E/K:1 bulunmusken, Du ve arkadaslar1 [123] sepsis grubunda E/K:1.6; kontrol grubunda E/K: 1.9 olarak
bulunmustur. Ulkemizde yapilan ¢alismalarda E/K orani 1, 1-1, 5 arasinda degiskenlik gostermektedir [124-
126]. Yaptigimiz ¢alismada klinik sepsis grubunda E/K: 1,75 olarak goriilmiis olup ¢alismamiz literatiir
bilgileriyle uyumlu olarak degerlendirilmistir. Erkek bebeklerde sepsis daha sik goriilmesine ragmen
calismamizda istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Stoll ve arkadaslariin [127] yaptiklar1 ¢aligmalara gore gestasyonel haftasi kiigiik olan yenidoganlarda
Ozellikle prematurelerde sepsisin daha sik goriildiigii saptandigini gormiislerdir. Bizim ¢alismamizda 38
hafta altindaki yenidoganlarda sepsisin daha sik oldugu goriilmiistiir. Gestasyonel haftanin diisiikk olmasinin
sepsisle iligkili oldugu ancak BLR analizine gore istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriilmiistiir.

Enfeksiyon agisindan kord kanmin kullanimi oldukg¢a sinirhidir. Greer ve arkadaslarinin [128] yaptiklari
caligmalara gore kordondan alinan kan numunelerinin yenidoganlardan dogum sonrasinda alinan kanlara
gore WBC, HGB ve PLT’in daha diisiik oldugu bunun da fizyolojik paternle iliskili oldugu diistiniilmiistiir.
Diger parametrelerin kandaki diizeyle benzer diizeyde oldugu ozellikle riskli olan hastalarda kordon
kanindan AFR ve kan kiiltiirii degerlendirmesinin yenidoganlar1 travmatize etmeden, minimal kan kaybi
daha olumlu netice verecegi diisiiniilmektedir. Buna ragmen kan kultlirinde kontaminasyonun daha fazla
oldugu goriilmiistiir. Ancak asfiksi, mekonyum ile boyanma ve koryoamniyonit gibi durumlar kordon kanini
etkidigine yonelik veriler ¢ok sayida c¢alismada mevcuttur [129,130]. Sigara icme, anemi, diyabet,
preeklampsi ve dogum sekli gibi maternal durumlar yenidoganlarin saglik durumunu etkilemekle birlikte
kordon kanina yansidigi goriilmektedir [131-135]. Bireyin hemogrami yas, cinsiyet, irk ve cografyaya gore
degisir. Ayn1 sey gobek kordonu hemograminda da gegerli olabilir. Bu sebeplerle ¢aligmamizda risk faktorti
olmadan aldigimiz neticeler, anne ve yenidoganlara 6zgii sebeplerden dolay1 farkli yada negatif neticeler

verebilir. Daha biiyiik ¢alisma gruplari, preterm, ¢ok diisik dogum agirlikli yenidoganlar, anneden ek
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hastalik olanlar, annede enfeksiyon olan gruplarin dahil edilmesi kesin sonuclarin elde edilmesinde faydali
olacaktir.

Polin ve arkadaslarin [136] yaptigi calismada kordon kanindan alinan kan ve kiiltiir numunelerinde
kontaminasyon riskinin daha diisiik oldugu, daha dogru degerlendirme saglanabilecegi bulunmustur.

Rotshenker-Olshinka ve arkadaslarmin [137] yaptigi calismada da kordon kanindaki hematolojik
parametrelerin yenidogan periferik kaniyla uyumlu oldugu goriildiigiinii bildirmistir.

Kordon kani yenidoganlari daha az travmatize etmesi, erken tani ve tedavi sansini arttirmasi ve
yenidogandan aliman kaniyla uyumlu olmasi nedeniyle calismamizda numune temin yontemi olarak
secilmistir. Yapilan calismalarda siklikla kok hiicre, asfiksi gibi sebeplerden dolayr kordon kaninin
degerlendirilmesi mevcut oldugundan, bizim c¢alismamizda kordon kani sepsis ile primer iliskili
parametreler ve dzellikle APGAR gibi klinik durum ile ilgili bilgi veren bir takim demografik veriler ile
birlikte degerlendirilmistir.

Calismamizda daha sinirhi diizeyde kullanilan bir faktor olarak, kordon kan gazindaki pH, BE, laktat gibi
parametrelerin sepsis ile iliskisi degerlendirildi. Sabol ve arkadaslarinin [138] 2015 yilinda yaptigi
calismaya gore pH 7.0 olan hastalarda yenidogan yenidogan yogun bakim {initesinde yatig sikligi ve
solunum sikintisinda artis goriilldiigii bildirilmistir. Malin ve arkadaslarmin [61] 2010’da yaptiklar
calismada ve Neonatoloji derneginin verilerine gore kordon kan gazinda pH ve BE dizeyleri ile mortalite
arasinda iliski oldugu goriilmiistiir. Ayn1 ¢alismaya gore kordon kanindaki arteryal kanin vendz kana gore
asfiksi agisindan degerlendirmede daha anlamli oldugu, mortalite ve morbiditede anlamli oldugu, ayrica
perinatal asfiksi ve serebral palsi ile iligkili oldugu goriilmistiir. Tuuli ve arkadaslarmin [139] yaptigi
caligmaya gore fetal laktatin hipokside daha erken arttifini ve normoksi restore edildikten sonra diisiik
pH'dan daha uzun sure devam ettigini gosterilmektedir. Umbilikal kord arteri laktatinin, neonatal
morbiditenin pH agisindan daha ayirt edici bir 6lgiisti oldugunu bulunmustur. Ayrica ¢alismaya gore laktatin
yenidogan morbiditesini 6ngérmek i¢in pH'dan daha duyarl ve spesifik bir belirte¢ oldugu goriilmiistiir.

Kordon kanindan vendz kan, arteryal kana gore daha kolay temin edilir. Swanson ve arkadaslarinin yaptigi
calismaya gore vendz kanda pH ve BE degerlendirilmesi arteryal kandaki yapilacak degerlendirme kadar
etkin bulunmustur [140].

Valero ve arkadaslarinin yaptigr ¢alismaya gore kordon kan gazinda, pulsasyon sona erdikten sonra
alinmasi ile dogumdan hemen sonra alinmasi arasinda pH, PO, glukoz, HCO3 ve BE &nemli diisiis
goriilmiistiir. Laktat dizeyinde artis tespit edilmistir [141].

Yayimlanmis bir meta-analizde, dogumda diisiik kord pH ile tanimlandigi gibi, serebral palsi de dahil olmak
iizere yenidogan ve c¢ocuklukta mortalite ve morbiditenin siklikla fetal asidozla iligkilendirildigi
gosterilmistir [142-143].

Erken dogum, makat dogum ve diislik gestasyonel hafta bebekleri yiiksek riskli dogumlar olarak kabul
edilir ve dogum asfiksisi igin bilinen risk faktorleridir [144-148]. Bu faktorler digslandiktan sonra kan gazi

parametreleri sepsis ile iligkilendirildi. Laktat, anaerobik metabolizmanin dogrudan bir nihai iirliniidiir ve
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kisa siireli yenidogan morbiditesini ongoriir [149]. Laktat konsantrasyonu fetal metabolik asidozun bir
belirteci olarak kullanilmistir.  Yenidogan morbiditesini tanmimlamak ig¢in degerlidir [149,150].
Laktat diizeyi baska caligmalarda sepsise bagli multiorgan disfonksiyonuna bagli doku perfiizyonunun
bozulmasi, anaerobik yolun aktive olmasina sebep olmasindan dolay1 sepsisle iligskilendirilmesine ragmen
bizim ¢aligsmamizda sepsis ile laktat arasinda iligki goriilmedi.

Baz agig1 umbilikal arter asidemisinin solunum veya metabolik olup olmadigimin ayirt edilmesinde
yardimer olur [85,95,151,152]. Baz eksikligi laktik asit birikimi ile dogrusal bir iliskiye sahiptir [85].
Sepsiste kompanzasyon mekanizmasinin bozulmasina bagli olarak BE ile sepsisin arasinda iliski olacagi
diistiniilmiistiir. Ancak ¢alismamizda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmamustir.

Annenin 0zge¢misinde plasental yetmezlik, koryoamniyonit ya da yenidoganda kordon dolanmasi gibi
asfiksi sebeplerinin pH dizeyini etkiledigi bilinmektedir. Sepsiste doku perfiizyonunun bozulmasina bagl
serbest radikallerin ve yan driinlerin artmasina bagl olarak pH disiikligiiniin mediatér olabilecegi
diisiiniilmiistiir. Fetal hayattaki klinik durumunun ve postnatal prognozun yorumlanmasinda en yararl
degerler pH ve baz eksikligidir [85,89,90]. Ph ve morbidite zit yonde iliskilidir [89,95]. Bu ¢alismada pH’in
diistik olmasi sepsis sikligini arttirdigr goriilmiis olup BLR analizine gore anlamsiz oldugu anlagilmistir. Kan
gazindaki diger parametrelerle sepsis arasinda iliski goriilmemistir.

Yapilan caligmalarda diisik PO2 diizeyi yenidogan morbiditesi veya mortalitesi i¢in bagimsiz bir risk
faktorii olmadigr diistiniilmektedir [85,95]. Sepsiste gelisen asidozun kompanze edilememesi beklendiginden
dolay1 POy ile sepsis arasinda iligki olabilecegi diisliniilmiistiir. Ancak ¢alismamizda sepsis ile PO> arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamastir.

APGAR Kklinik durumla iligkili olmasina ragmen hematolojik parametreler ve sepsisle iligkili bulunan PCT
ve diger parametrelerle iliskisi degerlendirilmistir. APGAR’1n ¢ok sayida calismada canlandirma ihtiyaci,
asfiksi, mortalite ve morbidite zerine etkisi kanitlanmis olup, APGAR skorunun 5’in iizerinde oldugu
vakalarda sepsisle iliskisi olabilecegi diisiiniilerek aralarindaki iliski degerlendirilmistir.

APGAR, klinik durum belirteci olmasina ragmen sepsis ile iliskisine dair ¢alismalar sinirli olup, Silverman
ve arkadaglarmin [88] yaptig1 ¢alismaya gore kordon kan gazi parametreleri ile APGAR 1. dakika skoru
arasinda hafif iliski oldugu goriilmiis olup, arter ve vendz kan degerlendirmeleri arasinda belirgin fark
gorilmiistiir.

Sepsis gorilme durumuna gore APGAR 1. ve 5. dakika diizeyi farkli bulunmus olup, BLR analizinde
APGAR 1. dakika diizeyi anlamli bulunmustur. APGAR 1. dakika diizeyi azaldik¢a sepsis sikliginin arttig1
tespit edilmistir. Calismamiza asfiksi ve diisiik APGAR skoru dahil edilmediginden sonuglar daha anlaml
gelmektedir. APGAR skoru canlandirma ihtiyact ve ilk dakikalarda klinik durum hakkinda bilgi veren bir
veri olarak sinirlandirilmamalidir. Risk faktori olmayan hastalarda, orta diizeyde diisiik APGAR skoru
sepsis agisindan fikir vermelidir.

Calismamizda APGAR klinik degerlendirmeyle sinirli tutulmadan, objektif olmasi i¢in kordon kan gaziyla

karsilagtirilmistir. Ayrica sepsisle iligkili bulunan hematolojik parametreler ve akut faz reaktanlari ile
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degerlendirilmistir. APGAR 1. ve 5. dakika skorlar1 ile HCT arasinda dogrusal yonde zayif bir iligki varken,
APGAR 5. dakika skoru ile RBC arasinda dogrusal yonde zayif bir iliski bulunmustur. APGAR 1. ve 5.
dakika skorlari ile diger kan parametreleri arasinda istatistiksel olarak dnemli bir iliski bulunmamistir. Bu
bulgu, sepsisle iligkili bulunan hematolojik degerler ve APGAR arasindaki iliskiyi dogrulamaktadir.

De Grauw ve arkadaslarinin [153] yaptig1 ¢alismaya gore ozellikle SGA bebeklerde diisiik 1. dakika
APGAR skoru ile HCT arasinda iliski oldugu goriilmiistiir. Calismaya gore sebebin yenidoganin hipoksiden
korumak oldugu séylenmistir. Okoye ve arkadaslarinin [154] yaptigi ¢alismaya gore 6zellikle hipertansif
anne bebeklerinde normotansif anne bebeklerine gore kronik asfiksiyi kompanze etmek i¢in hemotokrit daha
yiksek bulunmustur. Ayrica polisitemisi olmayan yenidoganlarda 1. ve 5. dakika APGAR skoru ile iligki
oldugu goriildiigii, polisitemisi olmayanlarda iliski goriilmedigi ifade edilmistir.

APGAR 1. ve 5. dakika skoru arasinda beklendigi gibi dogrusal yonde ¢ok gii¢lii bir iliski bulunmustur.
APGAR 1. ve 5. dakika skorlar1 ile HCO3 ve BE arasinda dogrusal yonde zayif bir iliski varken, PO, ve
laktat arasinda zit yonde zayif bir iligski bulunmustur.

CRP ile ilgili olarak Benitz ve arkadaslarinin [155] yaptig1 calismaya gore dogumdaki deger disinda, iki
normal CRP saptamasinin (dogumdan 8-24 saat sonra ve 24 saat sonra) yenidogan sepsisi igin negatif
0ngord oranmnin %99.7 oldugunu gostermistir. Calismaya gore CRP diizeyinin kontrol kan tetkiklerinde
diisme egiliminde olmasi ve normal diizeyde seyretmesi bakteriyel sepsisin olmadigim1 ve antimikrobiyal
ajanlarin kesilebilmesi yoniinde fikir verecegi ifade edilmistir.

Meena ve arkadaslarinin [156] 2015°te yaptigi kordon kanindan CRP degerlendirmesinde anlamli sonug
saptanmamustir. Sabghavi ve arkadaglarmin [157] yaptigi c¢alismada kordon kanindaki hematolojik
parametrelerin diizeyinin CRP ile iligkili oldugu goriilmiis. Trombosit ile CRP’nin iligkisiz oldugu goriildii.

Mithal ve arkadaglarinin [158] 2017 yilinda yaptigi caligmaya gore, kordon kaninda EOS erken tani ve
tespiti i¢in riskli olan hastalarda AFR kontrolii yapilmasi, 6zellikle serum amiloid A, CRP ve haptoglobin
diizeylerinin sepsis olan hastalarda anlamli oldugu goériilmiistiir.

Kitano ve arkadaglarinin [159] 2019’da kordon kani iizerinde yaptigi c¢aligmaya gore ozellikle
koryoamniyonit olan anne bebeklerinde prokalsitonin diizeyi ile CRP diizeyi arasinda iliski mevcuttur. Bu
calismada CRP seviyesinin kordon kanindaki diizeyinin sepsisinin veya bakteriyeminin bir gdstergesi
olmadig1 gosterilmistir.

Altunhan ve arkadaglarinin [160] 2011°de dogumda ve 24. saatte CRP diizeyini Olgerek yaptiklari
caligmada CRP duzeyi ile ilgili siklikla sepsisle ve takip siireciyle iliskili olduguna dair sonuglar
bulunmasina ragmen bizim ¢alismamizda CRP ile sepsis arasinda iliski saptanmamustir.

Lopez Sastre ve arkadaslar1 [161] serum PCT konsantrasyonunun, vertikal gecisli sepsisinin saptanmasi
icin tan1 degeri gosterdigi ve dogumdan 12 saat sonra daha dogru degerlendirildigi sonucuna varmislardair.
Yasamin ilk 48 saatinden sonraki her degerlendirme zaman noktasi i¢in spesifik kesme degerleri gerektigi

kanaatine varilmistir.
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Joram ve arkadaslarinin [162] 2005°te yaptig1 ¢alismaya gore gébek kordon kaninda olgtilen PCT, ylksek
pozitif ve negatif prediktif degerleri olan antenatal enfeksiyonun hassas ve spesifik bir belirteci gibi
gorinmektedir. CRP'den daha glivenilir gibi gérinmektedir.

Liu ve arkadaslarmin [163] yenidogan enfeksiyonlarinda CRP, PCT ve beyaz kiire sayisin
karsilagtirdiklar1 ¢alismada gobek kordon kanindaki PCT 6l¢iimii, enfekte olmus yenidoganlarin erken
tespiti i¢in faydali olmali ve iyi negatif prediktif degeri, gereksiz sekilde tedavi edilen hasta sayisinda bir
azalmaya neden olmaktadir. PCT diizeyinin 6zgilliigii, CRP ve beyaz kiire sayisina gore anlamli yiiksek
bulunmustur.

Kordek ve arkadaslarinin [164] 2008’de yaptiklart ¢alismaya gore prokalsitonin ve CRP’nin kordon
kaninda degerlendirilmesi erken neonatal sepsis i¢in anlamli bir tan1 yontemi olarak gorilmiistiir. Su ve
arkadaglar1 [165] 2014’te yaptiklar1 calismaya gore kordon kanindaki prokalsitonin diizeyi ve maternal 1L-6
diizeyinin erken neonatal sepsis ile iliskili oldugu goriilmiistiir.

Altunhan ve arkadaglarinin [160] 2011°de dogumda ve 24. saatte prokalsitonin diizeyini 6lgerek yaptiklari
calismada PCT ve CRP ile sepsis arasinda anlamli olarak fark gorilmedi. 24. saatte istatistiksel olarak
anlamli fark gortldi.

Prokalsitonin diizeyi yiikseldikg¢e sepsis riskinin arttigi goriilmiistiir. Yapilan ¢calismalarda siklikla 6zellikle
vertikal gecisli bakteriyel sepsislerde klinik anlamli olmasina ragmen, bizim ¢alismamizda koryoamniyonit,
konjenital enfeksiyon ve EMR Oykiisii olmayan hastalarda kordondan bakilan PCT diizeyinin anlamh
bulunmasi olduk¢a 6nemli olup, riskli ve risk olmayan vakalarda yapilacak degerlendirme oldukg¢a hayat
kurtaric1 olacaktir.

Cok sayida g¢alismada EOS ve LOS tanisinda biyomarkerlarin birbiri ile iliskileri de degerlendirilmistir.
Celik ve arkadaglar1 [166] NS'de CRP ve IL-6 tanisal degerini aragtirdi. IL-6 daha duyarl bulunmustur.

Abdollahi ve arkadaslar1 [167] EOS tanisinda PCT, IL-6 ve CRP'nin tanisal degerini arastird1 ve es zamanli
Olglimlerin daha duyarli oldugunu ileri siirmiislerdir. PCT ve IL-6 kombinasyonunun daha duyarli oldugunu
bildirmislerdir. Cetinkaya ve arkadaslar1 [168] akut faz reaktani ve inflamatuar siirece onemli katkida
bulunan CRP, PCT ve Serum Amiloid A'nin (SAA) duyarliliklarin1 karsilastirdi. SAA daha duyarl
bulunmustur.

Rozycki ve arkadaslarinin [169] 1987°de yaptiklari ¢alismaya gore 16kosit sayimi tek basina anlamli
olmamakla birlikte klinik gereklilik halinde tekrarlanan kontrollerde yiikselme egilimindeyse EOS
diistiniilebilir. Ancak spesifik degildir. Eslik eden pozitif kan kiiltiirii veya akut faz reaktan1 pozitifligi varsa
anlaml kabul edilir.

Manusha ve arkadaslarinin [170] 2002°de yaptig1 ¢alismada tam kan sayimmi, diferansiyel 16kosit sayimi,
16kosit sayisi, toplam notrofil sayisi, immatur nétrofil sayisi, bant notrofil sayist ve trombosit sayisi
degerlendirildi. Immatur/total nétrofil sayis1 (I/T) ve immatur/matur nétrofil sayis1 (I/M) oranlar1 hesapland.
CRP, kan Kkiiltiiri ve antibiyotik duyarliligi yapildi. Ugten fazla hematolojik parametrenin pozitif

bulunmasinin duyarlilig: arttirdig1 gortilmiistiir.
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Calismalarda beyaz kiire ile sepsis iliskisi degerlendirilmistir. Ozellikle koryoamniyonit vakalarinda en iyi
sepsis tayinin kordon kaniyla yapilabilecegini gormiislerdir. [171-172]

Greenberg ile Jackson ve arkadaslariin [172] yaptigi calismaya gore sepsis tanisinda en spesifik belirteg
I/T orani olarak bulunmustur.

Yao ve arkadaslarinin [173] yaptig1 ¢calismada neonatal sepsis icin tanisinda CRP diizeyi, nétrofil yizdesi
ve MPV’den daha 6nemli oldugunu gormiislerdir. Notrofil yiizdesi ve MPV’nin, duyarlilik ve 6zgiilliik
sirastyla %40.5 ve %88.4'tir. Bu Olgumler, yenidogan sepsisinin erken teshisi i¢in umut verdigi ifade
edilmisgtir.

Yapilan ¢alismalarda beyaz kiire ve notrofil diizeyi 6zellikle nétrofili ile sepsis arasinda iligski bulunmasina
ragmen bizim ¢alismamizda WBC ve nétrofil sayisi ile sepsis arasinda iligki goriilmemistir.

Periferik kan yaymasi dzellikle I/T oran1 EMA kriterlerine gore sepsis kriterlerinden kabul edilir. Ancak
analizi hem uygun laboratuvar kosullarin1 hem de Kisisel deneyimi gerektirir [174,175]. Bu yiizden sepsis
tanisinda giivenilirligi diistiktiir. Bu sebeple calismada periferik yayma dahil edilmemistir.

Cok sayida galismada kordon kanindaki hematolojik degerler ile yenidoganda periferik kanda alinan
hematolojik degerler ile yakin diizeyde goriilmiistiir. Siirli sayida galisma ile sepsis ile hematolojik
parametreler 6zellikle HGB, HCT ve RBC ile sepsis arasinda iliski saptanmasindan dolay1 ¢alismamizda
Ozellikle bu parametrelerde degerlendirilmistir.

Greer ve arkadaglarinin [128] yaptig1 calismaya gore kordon kanindaki hemoglobin degerinin periferik
kandan alinan numuneye gore daha disiik oldugu tespit edilmistir. Marks ve arkadaslariin [176] 1954’te
yaptigi ¢aligmaya gore postmaturite ve kordonun ge¢ klemplenmesi kordon kaninda hemoglobin diizeyini
arttiran diger faktorler olarak goriilmiistiir. Bizim hastalarimiz 37-40+3 hafta dogmus olup Neonatoloji
derneginin 6nerdigi gibi ilk 30 saniyede klempleme yapilip kordon kesilmistir [7].

Leikin ve arkadaslarinin [59] 1997°de yaptigi ¢alismaya gore koryoamniyonitli annelerin bebeklerinde
hipoksi ve enflamasyona bagli olarak eritropoetinin arttig1 diistiniilmiistiir.

Sepsis gorulme durumuna gore HCT, HGB ve RBC aritmetik ortalamasi farkli bulunmus olup, BLR
analizinde HGB anlamli bulunmustur. HBG diizeyi arttikga sepsis sikliginin arttigi goriilmiistiir. Asfiksi ve
ozellikle intrauterin enfeksiyona bagl olarak gelisen kronik hipoksiden dolay: eritropoetin salinimina bagl
eritropoezin arttig1 distiniilmektedir. Bu sebeple kronik hipoksinin olmadigi diisiiniilen ve kan gazi ve
APGAR ile kanitlanan hastalarda HGB, HCT ve RBC diizeyinin sepsis olan hastalarda yiiksek olmasi,
kordon kaninda yapilacak sepsis tanisinda olduk¢a onemlidir. Ayrica hematolojik parametrelerin yuksek
oldugu hastalarin annelerinde enfeksiyon olmamasinin yani sira DCC (Ge¢ Kordon Klemplenmesi) mevcut
degildir. Secilen hastalarin annelerinde sigara ve kronik akciger hastalig1 olmamasi da ¢alismanin neticesini
guclendirmektedir. Sonug¢ olarak HGB, HCT ve RBC sadece anneye ait faktorlerde degil yenidoganda
enfeksiyona sekonder olarak da yiikselmektedir. Erken sepsis tanisinda kordonda yapilacak degerlendirme

sepsis tanisint hizlandirmakla birlikte uzun donemdeki komplikasyonlar1 azaltacaktir.

38



Ayrica ¢alismada RDW diizeyi T testine gore sinirli anlamli oldugu goriiliip BLR analizinde anlamsiz
bulunmustur. Calismada HGB, HCT gibi belirtegler iligkili olmasina ragmen, hematopoezin artmasina bagl
artan RDW duizeyi sepsis ile iligkisiz bulunmustur. Beklenen bir sonug degildir.

Enflamasyonda doku faktorii olarak bilinen bir diger dnemli faktor koagiilopatiyi indiikler ve trombosit
sayisinin azalmasina neden olur. Bu nedenle, ¢ok sayida ¢alisma, kirmizi hiicre dagilim genisliginin (RDW)
trombosit oran1 (RPR) inflamasyon ve enfeksiyonda 6nemli bir belirte¢ oldugu diisiiniilmektedir. Karabulut
ve arkadaglarimin 2019°da yaptig1 calisgmaya gére RPR oraninin CRP ve PCT’ye gore duyarliliginin ve
Ozgiilliigiiniin daha yiiksek oldugu belirlenmistir [58].

Birgok ¢alismada, WBC, mutlak nétrofil sayisi, I / T orani, MPV, RDW, PDW ve NS tanisinda tam kan
sayiminin notrofil, lenfosit sayis1 parametrelerinin roliinii arastirilmistir. Hornik ve arkadaslar1 [177] diisiik
WBC sayimi, diisiik ANC ve yiiksek I/T oraninin daha yiiksek enfeksiyon riski ile iliskili oldugunu ve bu
belirteclerin yiiksek 6zgilliige ancak diisiik duyarliliga sahip oldugunu gostermistir. Baska bir ¢alismada,
NS tanisinda nétropeninin prediktivitesinin nétrofiliye gore daha yiiksek oldugu bulundu [49]. MPV'nin
erken baslangigli NS'de tan1 araci olarak kullanimini arastirmak i¢in Chaaban ve arkadaslar1 [178] MPV'nin
sepsis grubunda daha yiiksek oldugunu ve MPV'nin duyarlilik ve 6zgiilliigiiniin sirastyla %97.1 ve %100
oldugunu gostermistir. Catal ve arkadaslari [64] NS tanisinda MPV'nin duyarliliginin ve 6zgiilligiiniin
sirastyla %97.8 ve %78.7 oldugunu gozlemlemistir. Yao ve arkadaglari [179] NS tanisinda MPV'nin
duyarliliginin ve 6zgiilliigiiniin sirasiyla %40.5 ve %88.4 oldugunu gosterdi. Zhang ve arkadaslar1 [180] NS
tanisinda RDW, PDW, NLCR, PCT ve CRP'nin kullanimini arastirdilar ve PCT'nin en yiiksek duyarliliga
(%91.7) ve PDW'nin en yiiksek 6zgiilliige (%84.7) sahip oldugunu buldular. Mevcut ¢alisma ayrica, RDW,
PDW ve NLCR birlikte ele alinirsa, tam kan sayimminin test edilen ii¢ parametresinin kombinasyonunun,
bakteriyemi tahmini icin tek tek her bir belirtecten daha yiiksek bir teshis giicine sahip oldugunu ortaya
koymustur. PCT nin diger belirteclere gore daha fazla duyarliligi oldugu, ancak RDW, PDW ve NLCR'nin
kombinasyonun, prokalsitonine benzer yiiksek bir teshis performansi sergiledigi goriildi. RDW, PDW ve
NLCR’nin bakteriyemide belirte¢ olarak kullanilabilecegi onerilmektedir. Ahmad ve arkadaglarinin [181]
yaptig1 calismada trombositopeninin mortaliteyi arttirdigi, PDW ve MPV’nin etkilemedigi goriilmiistiir.

NS ve trombositopeni arasindaki iligkiyi arastiran ¢ok sayida calisma vardir. Benjamin ve arkadaslari
fungal sepsisin, koagiilaz negatif stafilokoklarin neden oldugu sepsise kiyasla daha yiiksek derecede
trombositopeni ile iligkili oldugunu gostermislerdir [182]. Ververidis ve arkadaslar1 trombositopeninin
nekrotizan enterokolitte (NEC) yaygin olan laboratuvar bulgusu oldugunu 6ne stirmiislerdir [183]. Bagka bir
caligmada trombositopeninin gram negatif sepsis ile iligkili goriildiigii bildirilmistir [184]. Cok sayida
calisma NS ve trombositopeni arasindaki iliskiye odaklanmis olsa da, NS ve trombosit kinetigi arasindaki
iligkiyi arastiran az sayida c¢alisma bulunmaktadir [185,186]. Sepsiste artmig trombosit {iretimi ve/veya
artmis trombosit yikimi sonucu MPV degerlerinin arttig1 gosterilmistir [185]. Patrick ve arkadaslar1 sepsis
olan hastalarda MPV'nin sepsis olmayanlara gére anlamli derecede daha yiiksek oldugunu gostermistir

[186]. O'Connor ve arkadaslar1 sepsis olan yenidoganlarin sepsisi olmayanlara gore daha yiiksek MPV'ye
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sahip oldugunu gostermistir [187]. Takiplerde enfeksiyon i¢in uygun tedavi ile MPV'de hizli bir azalma ile
sonuglanmistir. Kiiltiir pozitif sepsisi olan ve dogum agirligi 1.500 g'dan az olan hastalar {izerinde yapilan
bir baska ¢alismada Guida ve arkadaslar1 sepsis ataklarinin %54'iniin trombositopeni ile iligkili oldugunu ve
%61'inin MPV'de yiikselme ile iligkili oldugunu goriilmiistiir [185]. Aydin ve arkadaslar1 NS'li hastalarin,
NS olmayanlara gére onemli 6l¢iide daha diisiik trombosit sayisina sahip olduklar1 gézlenmistir. Sepsis
tanisinda MPV'nin duyarliligini ve 6zgilligiinii sirasiyla %42 ve %95 olarak hesaplamiglardir [188].
Cekmez ve arkadaglart erken dogmus bebeklerde MPV ile diger hastaliklar arasindaki iligkiyi aragtirmigtir
[189]. Yazarlar, yasamin ilk saatlerinde yiiksek MPV'nin, asir1 preterm bebeklerde NEC, bronkopulmoner
displazi ve intraventrikiiler kanama gelisimi i¢in bir risk faktoriiniin varhigin1 yansitabilecegi sonucuna
varmiglardir. Bununla birlikte, verileri bizim calismamizda oldugu gibi daha yiiksek MPV degerlerinin
sepsis gelisimi ile iligkili olmadigin1 gostermektedir. Bizim ¢aligmamizda degerlendirilen MPV, MCV, PCT
(Platelet Crit) ve diger hematoloji parametrelerle sepsis iliski goriilmemistir.

Kan sekeri anormalliklerin sepsis konusunda ¢ok sayida ¢alisma yapilmustir. Bizde ¢alismamizda glukozun
ozellikle kordon kanindaki diizeyi ile sepsis arasindaki iliskiyi degerlendirdik. Ahmad ve arkadaslarinin
[181] 2011 de yaptig1 ¢alismaya gore 40 mg/dl’dan diisiik ve 200 mg/dl daha yiiksek olan kan sekerinin
mortalite ile iligkili oldugu gorilmiis. Ayrica hipoglisemik hastalarda mortalite oran1 %32 olarak
bulunmustur. Islam ve arkadaslarinin [190] 2016°da yaptig1 ¢alismaya gdre metabolik ihtiyacin artmasi ve
sepsisin bizatihi kan sekerini distirdiigi goriilmiistiir. Wintergerst ve arkadaslart [191] hiperglisemi,
hipoglisemi ve glukoz diizeyindeki degisikliklerin yenidogan yogun bakim fiinitesinde yatis siiresini ve
mortaliteyi arttirdigr goriilmiistiir. Hipoglisemik hastalarda mortalite oraninin %42,8 normoglisemik
olanlarda %10,8 oldugu goriilmiistiir. Ama istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Ahmad ve Khalid
[181] yaptiklart calismada hipoglisemik hastalardaki mortalite oranini %32 olarak bulmustur.

Sepsis sikliginin kan sekeri azaldikga artti§i hem T testt hemde BLR analizine gore saptanmustir.
(Calismada neonatoloji dernegine gore ilk 1 saatte 40 mg/dl altindaki degerler hipoglisemi kabul
edildiginden, kordon kaninda 40 mg/dl ilizerinde olan degerler calisilmigtir. Hastalarin hicbirinde
hipoglisemiye sebep olacak bir hastalik saptanmamistir. Bu sebeple yapilan calismada glukoz diizeyi ile
sepsis arasinda iligki saptanmasi klinik olarak anlamlidir. Sepsise bagli olarak glukoz diizeyinin azalmasi
mortalite ve morbiditeyi arttirmakla birlikte bize glukoz diizeyi ile sepsisin iligkilendirilmesinin 6nemini
sunmaktadir. Bakteriyemiye bagli artan mediatorler, artan enerji ihtiyaci, yenidoganda depo enerji
kaynaginin olmamasi glukoz diizeyini etkilen primer faktdrler olup, bu siirecin aslindan dogum aninda
belirlenecek diizeyde olmasi kordon kaninda yapilacak degerlendirmenin ne kadar acil ve 6nemli oldugunu
onlimiize sunmaktadir.

Calismamizda degerlendirdigimiz bir diger parametre bilirubin dizeyi olup Raimondi ve arkadaslarinin
[192] yaptig1 calismaya gore Ozellikle LOS gelisen hastalarda erken donemde sik bilirubin yiiksekligi
goriilmiisti. Total bilirubin Sinirda anlamli olan sonug, BLR testinde anlamsiz olarak yorumlandi. Cok

sayida ¢alismada immatiir hemoglobinlerin yikimina ve natal hayata uyum siirecinde yikima bagli olarak
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dogal bir siire¢ olarak yiikselen bilirubin diizeyinin sinirda anlamli olmasi, 6zellikle ¢alismada HGB, HCT
ve RBC diizeyinin anlamli bulunmasindan dolay1 beklenen bir sonugtur.

Sepsis tanisinda altin standart olan an kiiltiirii ile ilgili olarak, Volante ve arkadaslarmin [193] 2004’te

yaptig1 caligmada kord kan kiiltiirliniin tan1 i¢in altin standart oldugu ancak 48-72 saatte neticelenmedigi,
sadece %43’iinde iireme oldugu goriiliiyor.
Murphy ve arkadaslarimin [194] 2012°de yaptigi calismaya gére dogumda antibiyotiklere baslanan
bebeklerde 8-12 saat arasinda ayrilan 2 normal WBC taramasi ve 24 saatlik bir negatif kan kiiltiri ile
birlikte, ilk 24 saatlik kapsama alanindan sonra antibiyotiklerin giivenli bir sekilde kesilmesine izin verdigi
goriilmiistiir. Calisma kohortunda, yenidoganlarin neredeyse yarisi (%49) erken antibiyotik kesilme
kriterlerini karsilayacaktir.

Calismamizda kordondan alinan kan numunesinden kan kiltiirii gonderilememis olup, stipheli sepsis
vakalarindan kan ve idrar kiiltiirii gonderilmistir. Ancak EMA kriterlerine gore klinik sepsis olarak kabul
edilen hastalarin kan kiltiirlerinde {ireme olmadi. Bir hastanin idrar kiiltiirinde lireme olmus olup
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmemistir.

Hastalarimizin maternal enfeksiyon, maternal ek hastalik olmamasi, kan gazinda asfiksi bulgularmin
olmamasi, diisiik APGAR skoru olan hastalarin ¢alismaya dahil edilmemesi hematolojik parametrelerin daha
dogru degerlendirilmesi agisindan c¢alismamizin giivenilirligini arttirmaktadir. Ancak hasta grubumuzun
sayisinin az olmasi, preterm hastalarda hematolojik parametrelerin matur hastalardan fizyolojik olarak farkli
olmasi, plasental yetmezlik, sigara yada enfeksiyon gibi durumlara bagli olarak uzun siireli hipoksiye
maruziyeti olan yenidoganlarda hemoglobin ve hemotokrit diizeylerinin yiiksek olmasi, ¢alismamizin daha
farkl1 evrenlerde tekrarlanmasi ihtiyacini dogurmaktadir. Ozyiirek ve arkadaslarinin [195] yaptig1 calismaya
gore saglikli, term AGA ve SGA yenidoganlar arasinda hemogram parametrelerinde farkliliklar oldugu
goriilmiistiir. SGA bebeklerde AGA bebeklere kiyasla MCV, MCH, MCHC, metamiyelosit sayilari, lenfosit
sayilart ve I:'T oranit farkli bulunmustur. Calismamizda bu yonde fark saptanmamustir. Ancak ayrica

degerlendirilmesi de gerekliliktir.

Calismamizda erken ve hayat kurtarict bir arayisla yola c¢ikilmis olup, kordondan yaptigimiz
degerlendirmede sepsis ile HBG, HCT ve RBC, APGAR skoru, PCT dizeyi arasinda iliski tespit edilmistir.
Bu sayede yenidoganin yasaminin ilk 2 saatinde tan1 koymay1 kolaylastiracak netice elde edilmistir. APGAR
sadece intrauterin hayatla 6zellikle asfiksi ve canlandirma ihtiyaci ile ilgili degil ayrica sepsis ile ilgili olarak
da gorilen Klinik skorlama metodu olarak kullanilmistir. APGAR ve hematolojik degerler arasindaki iliski

bu bulgumuzu desteklemistir.

Kord kan gazinda siklikla asfiksi ile iligkilendirilen Ph, HCO3 ve BE gibi parametrelerin APGAR ile iliskili
oldugu goriilmiistiir. Dolayl olarak sepsisle de iliskilendirilmislerdir. Ulkemizde hemen her hastanede hatta
saglik ocaginda tam kan sayimi1 ve kan gazi degerlendirmesi miimkiin oldugu i¢in bu ¢alismanin 6nemi daha

net anlasilmaktadir. Bu sayede gozden kagmasi olasi olan hastalarda da daha erken tani1 konulabilecektir.
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Kordon kaninda prokalsitonin degerlendirmesi en spesifik olandir. Ozellikle riskli hastalarda kordon kaninda

prokalsitonin belirteg olarak kullanilmasi hizli tan1 ve tedaviyi saglayacaktir.

Yenidogan sepsis tanisinda kordon kani lizerinde yapilacak degerlendirme ozellikle sepsis agisindan riskli
olan hastalarda daha erken tan1 konmasini kolaylastiracaktir. Kiiciik bir maliyetle kordon kanindan alinacak
hematolojik degerlendirme ile yiikseklik tespit edilen hastalarda ileri tetkik planlamasinin yapilmasi hem
daha hizli tan1 konmasini saglayacak hem de tedavi siirecinde ve yogun bakimda yatis slirecindeki uzun
stireci kisaltarak maliyeti azaltacaktir. Bu sayede Oncelikle mortalite ve morbiditeyi azaltmakla birlikte
gereksiz uzun sireli, genis spektrumlu antibiyoterapiye bagli gelisengastrointestinal ve mukozal
kolonizasyonlar, NEK, invaziv mantar enfeksiyonlart sikligi, antibiyotik direnci ve atopi, astim gibi olumsuz
yan etkileri azaltacaktir. Gereksiz antibiyoterapiye bagli uzun hastane yatiglari, anne ve yenidoganlarin ten
tene temas siiresini kisaltmasigibi psikolojik ve sosyal travmalari azaltip, yenidoganlarin hepimizin umdugu

gibi giivenli bir sekilde biiyiimesini saglayacaktir.
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SONUC VE ONERILER

Yenidogan sepsisi her iki cinsiyette goriilen bir hastaliktir. Anlamli fark goriilmemistir.

Takip edilen hastalarin %22’sinde klinik sepsis saptandi.

Sepsis olan yenidoganlarda gestasyonel hafta 38 haftadan kii¢iik olan yenidoganlarda sepsis daha sik
goriilmiistiir (p:0,018).

Kordon kan gazinda Ph diizeyi diistiikge daha sik sepsis goriilmiis olup istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir(p:0,018).

Kan gazindaki parametreler ile APGAR arasinda iligski goriilmiistir. APGAR 1. dakika skoru ile
HCO3 ve BE arasinda dogrusal laktat ve PO2 arasinda zit yonlii iligki gérilmiistiir.

APGAR 1. dakika skoru ile HCT ve RBC diizeyi arasinda iligki saptanmistir.

1. dakika APGAR skoru ile 5. dakika APGAR skoru arasinda iligki bulunmus olup, 10. dakika
APGAR skoru iligkisiz bulunmustur.

APGAR skoru ile sepsis arasinda iligki saptanmistir. APGAR skoru azaldikga sepsis sikliginda artig
goriilmustiir (p<0,001).

HGB, HCT ve RBC ile sepsis arasinda iliski tespit edilmistir. HGB yiikseldikce sepsis sikliginda da
artma oldugu gorillmiistiir. (HGB; p:0,002, HCT; p:0.004, RBC; p:0,034)

Akut faz reaktanlarindan WBC, CRP ile sepsis arasinda iligki goriilmemis olup PCT diizeyi arttik¢a
sepsis sikliginda da artig goriilmiistiir. (WBC; p:0,0550, CRP; p:0,630, PCT; p:0,070(BLR analizine
gore anlamli))

Kordon kaninda glukoz diizeyi ile sepsis arasinda BLR analizine gore iliski bulunmugstur. Glukoz

azaldikca sepsis sikliginda artig goriilmiistiir (p:0,067).

Calismamizda yenidogan sepsisinde ideal belirteg bulmak ve erken tanmiyr saglamak hedeflenmis olup
kordon kaninda sepsis ile HBG, HCT, RBC, PCT diizeyi ve APGAR skoru arasinda iliski tespit edilmistir.
Bu yontemle yasaminin ilk 2 saatinde 6zellikle erken neonatal sepsis tanisinin konmasini kolaylastiracak
sonug¢ elde edilmistir. Hematolojik parametreler ve APGAR arasindaki istatistiksel iligki bu tespitimizi

desteklemistir.

Kord kan gazinda ¢ok sayida caligmada asfiksi ile iligkilendirilen pH, sepsis ile iliskilendirilmistir. HCOs3
ve BE gibi parametrelerin APGAR ile iliskili oldugu goriilmiistiir. Dolayli olarak sepsisle de
iliskilendirilmislerdir. Ancak hasta populasyonunun kiigiikliigii, prematiire, SGA yenidoganlarin dahil
edilmemesi, annede ek hastalik ve enfeksiyon olanlarin dahil edilmemesi, asfiksi ve major malformasyon
olan hastalarin dahil edilmemesi nedeniyle ¢alismamiz smirlanmaktadir. Farkli hasta gruplarinda

calismamizin tekrarlanmasi ile verilerimizin kullanim aginin genisleyecegi umulmaktadir. Sepsis ile

43



hematolojik parametreler ve APGAR arasindaki iliskinin aydinlatilabilmesi ig¢in ileri ¢alismalar

gerekmektedir.

Kordon kaninda hematolojik panelde yukseklik tespit edilen hastalarda sepsis a¢isindan tetkik ve tedavinin
planlanmas1 disiiniilmelidir. Ayrica riskli hastalarda kordon kaninda prokalsitonin diizeyinin
degerlendirilmesi sepsisin erken tanisini ve tedavisini miimkiin kilacak, sosyal problemleri, mortalite ve

morbiditeyi azalmasini saglayacaktir. Ayrica komplikasyonlar azalacaktir.
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Ozet

Sepsis, yenidogan mortalite ve morbiditesi oldukca yiksek olan, multisistemik tutulum yapan bir
hastaliktir. Kesin tanisi kan kiiltiiriinde bakteri Uretilmesi ile konmaktadir. Yenidogan sepsisinde tani
koymay1 saglayacak spesifik bulgu ve belirtecin olmamasi, duyarliligi yiiksek olan belirteclerin maliyetinin
fazla olmasi nedeniyle, diisiik maliyetli, her hastanede degerlendirilebilecek belirtegleri kordon kaninda
degerlendirerek erken tani ve tedaviyi saglamak amaciyla ¢calismamiz yapilmistir. Kan tetkiklerinin, klinik

bulgu ve APGAR ile korelasyonu degerlendirilmistir.

Calismamiz Bozok Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesinde dogan yenidoganlarda prospektif
olarak Agustos 2018 ve Agustos 2019 tarihlerinde yiiriitiilmistiir. Calismaya 100 yenidogan dahil edildi. 31
yenidogana yatis yapildi. 22’sinde sepsis saptandi. Annede koryoamniyot olan, erken membran ruptiri
Oykdst olan, canlandirma ihtiyaci, fetal distress, asfiksi, major anomalisi, intrakraniyal kanamasi olan

yenidoganlar dahil edilmedi.

Veri analizi SPSS, Mann Whitney U, T testi kullanilarak yapilmistir. T testine gore sepsisle iligkili goriilen
APGAR 5. dakika skoru, gebelik haftasi, RBC, kordon kan gazi pH’1 ve hemotokrit degerleri BLR
analizinde 6nemli bulunmamustir. Sepsis olma riski agisindan prokalsitonin ile APGAR 1. dakika skoru,
glukoz ve hemoglobine gore daha 6nemli bulunmustur. APGAR 1. ve 5. dakika skoru arasinda ¢ok guglu bir
iliski gortilmiistiir. APGAR 1. ve 5. dakika skorlari ile HCO3 ve BE arasinda dogrusal yonde, PO ve laktat
arasinda zit yonde iligki goriilmiistiir. APGAR 1. ve 5. dakika skorlar1 ile Hemotokrit arasinda, APGAR 5.
dakika skoru ile RBC arasinda iliski goriilmistiir. Yenidogan sepsisi, APGAR skoru ve hematolojik

parametrelerin birbiri ile iligkili oldugu goriilmiistiir.

Calismamiza gore herhangi bir risk faktorii olmayan yenidoganlarda dahil olmak {izere ozellikle riskli
yenidoganlarda kordon kanindaki hemoglobin, glukoz ve prokalsitonin ve APGAR dizeyinin
iliskilendirilmesinin sepsisin erken tanisinda anlamli oldugu goriilmiistiir. Kordon kaninda bakilan
hematolojik parametrelerde yikseklik saptanan hastalarda sepsis agisindan ileri tetkik planlanmasi onerilir.
Ayrica sepsis agisindan riskli olan hastalarda kordon kanindan yapilacak prokalsitonin sonucu ile erken tani
ve tedavinin baslanmasini saglayacaktir. Daha biiyiik ¢alisma gruplarinda, yiksek riskli hastalarda, asfiksi
oykiisli olanlarda, prematiirelerde, annede ek hastalik olan yenidoganlarda yapilacak caligmalarin bu
parametreleri netlestirmeye faydasi olacaktir.

Anahtar Sozciikler: Yenidogan, kordon kani, sepsis, APGAR, hemoglobin, C reaktif protein, prokalsitonin
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Abstract

Sepsis is a multisystemic disease with high neonatal mortality and morbidity. The exact diagnosis is made
by producing bacteria in the blood culture. Due to the absence of specific findings and markers to enable
diagnosis in neonatal sepsis and the high cost of markers with high sensitivity, our study was carried out in
order to provide early diagnosis and treatment by evaluating low-cost markers in cord blood that can be

evaluated in any hospital. The correlation of blood tests with clinical findings and APGAR was evaluated.

Our study was carried out prospectively between August 2018 and August 2019 in newborns born in
Bozok University Research and Application Hospital. 100 newborns were included in the study. 31
newborns were hospitalized. Sepsis was detected in 22 of them. Newborns with a chorioamniod in the
mother, a history of early membrane rupture, need of resuscitation, fetal distress, asphyxia, major anomaly

and intracranial bleeding were not included.

Data analysis was done using SPSS, Mann Whitney U, T test. According to T test values that are related to
sepsis such as APGAR 5th minute score, week in maternity, RBC, cord blood gas pH and hemotocrit were
considered insignificant in BLR analysis. In terms of the risk of sepsis, APGAR 1st minute score and
procalcitonin were found to be more important than glucose and hemoglobin. A very strong relationship was
observed between the APGAR 1st and 5th minute scores. The APGAR 1st and 5th minute scores were
correlated linearly between HCO3 and BE; and opposite between PO2 and lactate. A relationship between
APGAR 1st and 5th minute scores and Hemotocrit and between APGAR 5th minute score and RBC was

identified. Neonatal sepsis, APGAR score and hematological parameters were found to be interrelated.

According to our study, the association of hemoglobin, glucose, procalcitonin and APGAR levels in cord
blood in newborns without any risk factors was found to be significant in the early diagnosis of sepsis. In
patients with high hematological parameter values in cord blood, an advanced examination plan is
recommended in terms of sepsis. In addition, in patients at risk for sepsis, procalcitonin results driven from
cord blood will enable early diagnosis and treatment to be initiated. Studies in larger groups, on high-risk
patients, those with a history of asphyxia, prematures and neonatals with additional disease in the mother
will help further clarify these parameters.

Keywords: Newborn, cord blood, sepsis, APGAR, hemoglobin, C reactive protein, procalcitonin
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