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OZET

Yenidogan sepsisi, semptomatik sistemik hastahk tablosu ve kanda bakteri saptanmas:
ile karakterize klinik bir sendromdur. Bu yazida yenidofan sepsislerinin erken tame: igin
kullamlan yiontemler gozden geg¢irilmigtir.

SUMMARY
EARLY DIAGNOSIS OF NEONATAL SEPSIS

Neonatal sepsis is a clinical syndrome characterized by symptomatic systemic iliness and
bacteria in the blood. The methods for early diagnosis of neonatal sepsis is reviewed in this

report.

Yenidogan septisemileri, giiniimiizde erken tam ve tedavi yoniinden
sorun tegkil eden konular arasimnda yer almaktadur.

Yenidogan, immunolojik olarak olgunlagmamig oldugu i¢in, savunma
mekanizmae1 gerektigi sekilde cahgmamakta ve bu nedenle mortalite, morbi-
dite ve sekelli iyilesme oram hélen yiiksek diizeyini siirdiirmektedir **.

Geligmig iilkelerde yenidogan septisemilerinin goriilme sikhg, miyadinda
dogan ¢ocuklarda 9,0.1, prematiirelerde 9, 0.4 olarak bildirilmigtir3¥ 342,
Mortalite oram 950342, sekel oram 9/,60-85’tir. Yenidoganda hastane
infeksiyonlar: ise 9/,10-20 oramindadir*'. Bu oran, hastanenin ¢ahgma kogul-
lar1i, hemsire bakim, prematiirelik gibi faktorlerle iligkilidir.

Yenidogan septisemilerinin etiyolojisinde prenatal ve perinatal faktor-
ler 6nemli bir yer tutar. Maternal infeksiyonlar, prematiirite, diigiik dogum
tartisi, membran riiptiiriiniin erken olusu, intrapartum asfiksi, anneye yo-
nelik obstetrik girigimler, lecithin/sfingomyelin oramnin diigiik olugu'® ve
yenidogamin immunolojik o6zelligi riski arttirmaktadir ?*?’, Yenidogamn
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immunolojik yénden bzellifi immatiir olusudur. Transplasental olarak kaza-
mlan meternal IgGC diginda difer antikorlar yoktur. T-lenfositlerin virjin
olusu, granulusltlenn kemotaktik uyanya cevaplannm azhgi, opsonik akti-
vite eksikligi, polimorf niiveli 16kositlerde yetcrll migrasyon ve fagositozun
olmayi, kompleman fakisrlerinin, zellikle C,’iin fonksiyonel eksiklifi ye-
nidogan immun sisteminin ozellikleridir. Gram (—) bakterilere karm bag-
aklifn IgM tipindeki antikorlarla saglanmasi, bu tip antikorlann ise yeni-
doganda eksikligi, Gram (— -) bakteri infeksiyonlarma karg1 egilimi arttine

nedenlerin baginda gelir '* 1133745,

Gergekten yenidogan sepaislﬁrinde ' saptanan ajan 9,50-75 arasinda
E. coli ve B Grubu Streptokoklar’dir®. Sepsise neden olan diger mikroorga-
nizmalar ise sirasi ile Sta phylacaccus aureus, Klebsiella, Enterobacter ve Pseudo-
monas aureginosa'dlr %20 oramnda da anaereb bakteri infeksiyonlan sap-
tammq.tlr . E. coli’nin K kapsill antijeni tasiyan tipi %70 oraninda infek-

28,35

siyon etkeni olarak kargm:uza ctkmaktadir 3, Giinkii K, antijenine karg

bagigkhk, IgM tipi immunglobulinler tarafindan saglanir ve yenidogan dev-
resinde IgM son derece duauktur

Yenidogan sepsislerinin tams1 6zel bir dikkat gerektirir. Davrang degi-
sikligi, letarji, emme giicliigii, aktivite azhg: gibi erken ve nonspesifik belir-
tilerle ortaya gikabilecegi gibi; siyanoz, apne nobetleri, kilo alamama, abdo-
minal distansiyon, sarthk, hepatosplenomegali, hipotoni gibi ge¢ ve spesifik
belirtilerle de karsimiza gelcbilir *1%3%2%26 Komplikasyonlar yamnda mor-
talite ve sekel olugsumunun oOnlenmesinde erken tam ve tedivi son derece
onemlidir '4.

Tani yontemlerinin baginda kan, bogaz, idrar, gaita, beyin, omurilik siv1
kiiltiirlerinin alinmas gelir. Lokosit, trombosit sayimi, band/notrofil oram,
eritrosit sedimantasyon hizi, gastrik ve trakeal aspirasyon sivisinda polimorf
niiveli lokosit aranmas), igne aspirasyonu ve doku biyopsisi, «counter current
immun electrophoresis», lateks agglutinasyon testi, LDH, laktat, CRP,
«orosomucoid acidv, fibrinojen, haptoglobin diizeyleri, «lymulus lysate» testi,
lokosit alkalen fosfataz diizeyinin saptanmasi, diskulak yolundan kiiltiir
alinmasy, gaz krnmatogmfisi, EEG, rontgen incelemeleri, kordon ve plasenta
degigikliklerinin gézlenmesi, nitroblue tetrazolium testi, endotoksinle stimiile
edilmig nitroblue tetrazolium testi (SNBT) ve «Buffy-Coat» yontemi gibi
direkt ve indirekt ydntemler, yenidogan septisemilerinin tamsiu kolaylas-
tiran yontemlerdn 1+25:26:33:37 39
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Sepsisin, erken doneminde nonspesifik belirtilerle kendini gostermesi
tamda gecikmeye neden olmaktadir. Bu yiizden, kiiltiir sonuclar1 abhnincaya-
kadar baz1 yontemlerle tabloyu aydinlatma ve hastamin tedévisini diizenleme
snemli bir sorundur. Bu yazida, sepsis diigiiniilen yenidoganlardan erken ta-
mya yonelik, fazla arag ve gereg gerektirmeyen, hasta baginda yapilabilme
kolayhgina sahip yontemlerden ve degerinden bahsedilecektir.

Yenidogan devresinde lokopeni, notropeni ve trombositopeni genellikle
tablonun fatal, prognozun koétii oldugunu belirtir. Konak yamtinin yeterli
olmayisinin bir gostergesi olarak kabul edilir>1>1»23»243%4%41  Gepel olarak
5000/mm’ altindaki lékosit degerleri yenidoganda lékopeni olarak kabul
edilir 2, Lokosit sayisimn 1000/mm? altinda olusu ise olgunun fatal oldugunu
gosterir 2. Ancak, degerlendirmede lokopeni yapabilecek bagka nedenleri de
diigiinmek gerekir*!°. Bunun yamnda septisemili olgularda lokosit sayis:

artabilir®> !> veya tamamen normal kalabilir®,

Bu nedenle sepsisin erken tamsinda yiiksek notrofil saysimin degerli
oldugu diigiiniilmiigse de!”34%; postnatal donemde ilk 24 saat iginde ve ilk
5 giinde nétrofil sayisinin yiiksek oldugu bilinmektedir *. Bundan dolay,
ilk 5 giinde noétrofil sayisimin fazla yardimer olamayacag agiktir.

Band/Notrofil Sayis1 (B/NS) orama veya Band/Total Notrofil Sayisi
(B/TNS) orani, Manroe ve ark. tarafindan bildirildigi gibi onemli bir kriter-
dir >4,

Bu konu ile ilgili degerler su gekildedir :

B/TNS : = 0.8 ’

B/NS > 0.14¥

B/TNS > 0.2 %

Ancak tam konulmasinda nétrofillerdeki kahtatlf deglgukhklerm de sap-
tanmas1 6nemlidir ¥’

Trombosit saysinin azalmas da, sepsis tanisinda énemli bir kriter tegkil
etmektedir®’. Trombosit sayistmin alt simin i¢in 80.0004° ve 150.0007 gibi
farkh degerler bildirilmektedir. Bunun yaninda hasta yeni doganlarda
«Platelet associated IgG» saptanarak immun trombositopeniden bahsedil-
migtir?'. Trombositopeninin, yapim azhjindan kaynaklanmayip bakteri ve
iriinlerinin trombositler veya damar endoteli iizerine etkileri nedeni ile
trombosit yikamu veya artmig utilizasyondan kaynaklanabilecegi ileri siiriil-
miigtiir ¥,
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Sepsisli bebeklﬁrde yapilan ¢ahgmalar, sedimantasyon hizmin semptomlar
bagladiktan sonraki ilk 24-48 saat iginde yiikselmedigini ortaya koymustur?.

Yenidogan devresinde septisemi tams: 6n plinda hemokiiltiiriin pozitif

oluguna dayanir. Ancak kiltiiriin negatif olugu sepsie olasithjnar ortadan kal-
dirmaxz *,

Ye-mdoéan.m immunolojik ozellikleri nedent ile bakteri kolonizasyonunun
yiiksek olugn ve bakterilerin hiicre diginda yer aliga duffy-coat yontemi denen
bir yiintemin tamda yer almasina neden olmustur'?’. Bu yontemle, hemo-
kiiltiir sonucu gelinceye kadar, sepsise neden olan ajanin ayrnnminm yapilabil-
mesi ve buna gore tedavinin diizenlenmegi miimkiindiir. Bu yontemde hepa-
rinli az miktarda kan, yiiksek devirde santrifiije edilir, santrifiij sonucunda
kandaki gekilli elemanlar ozgiill agirhklanna gore siralamirlar. Likositler ve
trombositler, plazma ile eritrositlerin birlegim yerinde beyaz bir tabaka olug-
tururlar. Bakteriler de bu tabakaya taginmakta ve yapilan yaymada bakte-
rileri gormek miimkiin olmaktadir. Daha sonra preparatlarin Gram boyas:
ile hoyanmase1 yontemiyle Gram (+) ve Gram (—) bakteriler aynlabilir '*. Bu
yontem hemokiiltiiriin yerine gegecek bir yontem degildir, ancak yardimer
bir yontemdir ve erken tam konulmasim saglayabilir *?°. Aynca l6kositlerin
diginda ¢ok fazla bakteri saptanmasi, hastahgn giddetini ve savunmamin koétii
oldugunu yansitiyor olabilir. Bu yoéntemle yenidoganlarla bakteriyemi 9/,70
oraninda saptanmgtir & 11112183338

Nitroblue Tetrazolium Testi (NBT) bakteriyel infeksiyonlan, bakteriyel
olmayanlardan ayiran o6nemli bir testtir. Bakteriyel infeksiyonlarin seyri
esnasinda periferik kan notrofillerinin, nitroblue tetrazolium (NBT) boyasim
artan oranda spontan olarak rediikledikleri ilk kez 1968 yilinda Park, Fikrig,
Smithwick tarafindan gosterilmistir®'. Bir bakterinin, granulositler tarafindan
fagositozu enerji gerektiren bir olaydir. Lokosit suspansiyonu igine san renkte
okside NBT boyas: eklendiginde suda eriyen boyanin oksidaz reaksiyonunda
O, yerine gectigi, rediiklendigi ve renk degistirdigi gozlenmistir >. Bu, kanti-
tatif NBT testidir. Park ve ark. fagositik sisteme NBT boyas: eklenmesinden
sonra yapilan yaymada, lokositlerin iginde erimeyen mavi siyah renkte for-
mozan denilen prensipitasyonlar gostermiglerdir®!. Bakteriyel infcksiyonlarin
ayinc: tamsinda NBT () hiicrelerin yiizdesinin saptanmasinin 6nemli ol-
dugu gostenlmlgtu'" 558 1213 Y031 44

Normal yenidoganlarda NBT (+) hiicre sayisinin ist simin 9,30 olarak

bulunmug ve bunun iistiindeki degerlerin sepsislerde oldugu savunulmustur®.

1980 yilinda Boyle ve ark. NBT testini sepsisli bebeklerin ayirici tamisinda kul-
lanmug ve 9/,60’a ulasan yiiksek degerler bildirmiglerdir>.
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E. coli endotoksini ile stimiile edilmig NBT testi olan stlmulnsyonlu NBT
testinin ise yenidogandaki bakterlyemmm tamsmda gok daba yararh bir
yontem oldugu gosterilmistir'®, -

Yukanda adi gecen yontemler aracihi ile sepsis oldugundan giiphele-
nilen yenidoganlarin kan kiiltiirii sonucu beklenmeden bir degerlendirmesinin
yapiimas: ve tedavilerinin zaman gegmeden yonlendirilmesi miimkiin ola-
bilmektedir. Bu da dogal olarak hastamin prognozunu son derece lyi yonde
etkilemektedir. '

KAYNAKLAR

1. Adler, S.\M., Denton, R.L. : The erythrocyte sedimantation rate in the newborn period.
J. Pediatrics, 86 : 942, 1975. |

2. Akenzua, G.I., Yin, T.H., Milher, R.: Neutrophil and bound counts in the diagnosis
of neonatal infections. Pediatries, 54 @ 38, 1974,

3. Anderson, D.C., Pickering, L.K. and Feigin, R.D.: Use of NBT test in neonates
J. Pediatrics, 94 : 164, 1979.

4. Anderson, D.C., Pickering, L.K. and Feigin, R.D. : Leucocyte function in normhl and
infected neonates. J. Pediatrics, 85 : 240, 1974.

5. Boyle, R.]., Chandler, B.D. et al. : Early identification of sepsis in infants with RDS
Pediatrics, 62 : 744, 1978. |

6. Brooks, G.F., Pribble, A.H. et al.: Early diagnosis of bacteremia by buffy-coat
examinations. Arch. Intern, Med., 132 s 673, 1973. ‘

7. Buchino, J.I., Ciambarella, E. : Systemic Group D Strept. Infection in newborn infants.
Am. J. Dis. Child. 133 s+ 270, 1979.

8. Chandler, B.D., Kapoor, N., Barker, B.E., Boyle, J R. : Nitroblue tetra zolium test
in neonates. J. Pediatrics, 52 s+ 638, 1978,

9. Christensen, R.D. and Rothstein, G.: The leucocyte left shift in clinical and experi-
mental neonatal sepsis. J. Pediatrics, 98 : 101, 1981.

10. Davies, A.P. : Bacterial infection in the fetus and newborn. Arch. Dis. in Child., 46 : 1,
1971.

11. Dietzman, D.E., Fischer, G.W,, et al. : Neonatal E. coli septicemia bacterial counts in
blood. J. Pediatrics, 85 : 128, 1974.

12. Faden, H.S. : Early diagnosis of neonatal bacteremia by buffy-coat examination.
J. Pediatrics, 83 : 1032, 1976,

13. Fikng, S.M., Berkovich, S., Emmett, S.M. : NBT dye test and differential dmgnosm
of meningitis. J. Pediatrics, 82 s 855, 1973.



14.

16.

17.

18,

19.

20.

21.
22.

23.
24.
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.

83.

119

Frwhm, A., Fldwhu G.: Mamn;iﬂs npdnte of recommendations for the neonate.
Clirical Ped., 19 3 395, 1980. |

. Gregory, J. and Hey, E. : Blood neutrophil response to haeterml infection in the first
month of life. Arch. Dis. of Chkild., 47 : 1972. |

Hnamard., R.A. : Curmrenttopics in imxunclogy. In: lmmwdeﬁdemy. Ed: R.A.
Pittmann Press. Bath, pp. 87, 1971. |

Haider, S.A. : Polymorphonucleer leucocyte count in diagnosis of infection in the new-
born. Arch. Dis. Child., 47 s 394, 1972. .

Humphrey, A.A. : Use of the buffy layer in the rapid diagnosis of septicemia. Am. J.
Clin. Puathol., 14 1 358, 1944.

Hutter, J.J., et al. : Hematologic abnormalities in severe neonatal necrotizing ente-
rocolitis., J. Pediatrics, m : 1026, 1976.

 Jeffrey, H., Mitchison, R., Wigglesworth, J.S. and Davies, P Early neonatal hacte-
remia. Arch. Dis. in Childhood, 52 : 683, 1977.

‘Karnovsky, M.L. : The metabolism of lencocytes. Semin. Hematol., § 1 156, 1968.

Mangurten, H.H. and Le Beam, J.J. : Diagnosis of neonatal bacteremia by a microblood
culture technique. J. Pediatrics, 99 : 990, 1977.

Manroe, B.L., Weinberg, G.A., et al. : The different leucocyte count in the assesment
and outcome of early onset neonatal group B strep, Disease. J. Pediatrics, 51 ¢« 632, 1977.

Manroe, B.L., Weinberg, G.A, et al. : The neonatal blood count in health and disecase.

1. Reference values for nentrophilic cells. Pediatrics, 98 : 89, 1979.

M_c Cracken, G.H. and Howard, J.B. : Bacterial and viral infections of the newborn.
In : Diseases of the newborn. Eds : A.J. Schaffer and W.E. Every. Fourth Ed. W.B.
Saunders Company. Philadelphia. London, Toronto, pp. 773, 1977.

Mc Cracken, G.H. : Neonatal septicemia and meningitis. Hospital Practice, 11 1 1976.

Mc Cracken, G.H. and Eichenwald, H.D. : Leucocyte function and the development of
opsonic and complement activity in the neonate. Am. J. Dis. Child., 121 : 120, 1971.

Mc Cracken, G.H., Saff, L.D. et al. : Relation between E. coli K, caps. antigen and a
clinical ontcome in neonatal meningitis. Lancet, 3 : 246, 1974.

Nelson, W.E., Behrman, E.D., Jaughan, M.K. : Textbook of pediatrics. 12. Ed. W.B.
Saunders Company, Phil. London, Torento, pp. 403-405, 1983.

Park, B.H. : The use and limitations of the NBT test as a diagnostic aid. J. Pediatrics,

782 376, 1951.

Park, B.H., Flkl‘lﬁ. S.M. and Smithwick, E.M.: Infection and NBT reduction by
neutrophils. Lancet, 2 1 532, 1968.

Park, B.H., Holmes, B., Good, P.A.: Metabohc activities in leucocytes in newborn
infants. J. Pediatrics, 76 : 237, 2 1970.

Philipp, A.G.S. and Hewitt, J.R. : Early diagnosis of neonatal sepsis. Pediatrics, 56 s
1036, 1980.



120

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

4].

42,

43.

44.

45.

TRAKYA UNIVERSITES! TIP FAKULTES! DERGISE, CILT 8, SAYI 2

Pichichero, E.M. and Todd, J.X. : : Detection. of nmntal hncturennn JE.. Pdﬂnriea
94 1 65, 1979. | 5

Robbins, J.B. McCracken, G.H., et al. : E. coli K, caps. Palynmhurida uwtﬁal:eﬂ with
neonatal meningitis. New Enghnd J. Med., 290 : 1216 1974. |

Serra, G., Schiavoni, 8., Grille, ¥. : Determinazione di valori standard di atiivazione
spontane a di PMN e di monociti mediante iitest NBT nel negmnato. M;mn Pediatr.,
32 + 875, 1980.

Siegel, J.D., McCracken, G.H. : Sepsis neonatorum. New Eng’land J. Med., 304 : 642,
1981. |

Smith, H. : Leucocytes containing bacteria in plain blood films from patients with
septicemia. Aust. Ann. Med., 15 1 210, 1966, |

Speck, W.T., Fanaroff, A.A., Marshal, K. : Neonatal infections in : Care of the high -
risk neonate. Eds : M.H. Klaus, A.A. Fanaroff, Second Ed. W.B. Saunders Co. Phil.
Toronto, London, pp. 279, 1979.

Squire, E., Favara, B., Todd, J.: Diagnosis of neonatal bacterial infection. Padmtrm.
41 60, 1979.

Tate, D.Y., Carlton, G.T. et al. : Immune thrombocywpenia. in severe neonatal infec-
tions. J. Pediatrics, 98 : 449, 1981.

Wilson, H.D. and Eichenwald, H.F. : Sepsis neonato-mm.. Ped. Clin. North., 21 :
071, 1974.

Xanthou, M. : Leucocyte blood picture in lll newborn bnb:es Arch Dis. Chlld 47 :
741, 1972.

Yalein, 1. Yakacikh, S., Oneg, U. : Ceﬁith' infeksiyon hastaliklarimn tamsinda NBT
testinin degeri. XIII. Tiirk Ped. Kongresi, Tebligler Kitabi, 1st. Sermet Matbaau, 1974,
8. 424.

Zipursky, A., Palko, J., Milner, M. and Akenzua, M.B. : _The hematology of bacterial
infections in premature infants. Pediatrics, 57 : 389, 1976.

Ayn bask: ig¢in @

Z.A. Medeni

Trakya Universitesi
Tip Fakiiltesi,

Pediatri Anabilim Dah
EDIRNE



