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VII. OZET

PRETERM BEBEKLERDE SEPSIS TANISI VE PROGNOZ TAHMININDE
NSOFA, SNAP-11, SNAPPE Il VE LAKTAT KRiTERLERININ
KARSILASTIRILMASI

Amag: Neonatoloji bilimindeki gelismelere ragmen prematiire yenidoganlar
mortalite ve morbidite agisindan yiiksek risk olusturmaktadir. Neonatal sepsis onemli bir
morbidite ve mortalite nedenidir. Yenidogan yogun bakim iinitelerinde mortalite riskinin
onceden belirlenmesi hem ailenin bilgilendirilmesi hem de izlemde erken mortalite gibi
karsilagilabilecek agir durumlara hazirlik agisindan ¢ok Onemlidir. Bu calismada
prematiire yenidoganlarda mortalite riskini ve buna sebep olacak hastaliklarin siddetini
belirlemede SNAP-PE, SNAPPE-II, nSOFA ve laktat degerlerini karsilastirmay1
amagladik.

Yontem: Calismamizda Ekim 2017 - Haziran 2021 tarihleri arasinda Hatay Mustafa
Kemal Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Yenidogan Yogun bakim {initesinde
gestasyonel yas1 34 hafta ve altindaki, sepsis tespit edilen 112 prematiire yenidoganin
dosyalari retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calisma grubundaki olgularin 57’si kiz (% 50,9), 55’1 erkek (%49,1)
toplam 112 olgunun ortalama gebelik yas1 28.1642.95 hafta, dogum agirlig
1109.91£371.15 gr olarak hesaplandi. Calismaya alinan bebeklerin APGAR, SNAP- II,
SNAP-PE-II, nSOFA skorlar1 ve laktat degerleri hesaplanarak olgular mortalite a¢isindan
degerlendirildi. Caligmamizda yapilan ROC analizleri sonucunda mortalite ile iliskisi en
yiksek olan skorlamalar, SNAPPE-II (AUC 0,802;%95 CI 0,632-0,972) ve sepsis
tanisindan 24 saat sonraki nSOFA (AUC 0,865;%95 CI10,767-0,962) igin elde edilmistir.

Sonug¢: Calismamizda mortaliteyi 6n gérmede 5. Dakika Apgar skoru, SNAP-PE-II,
sepsisten 24 saat sonraki nSOFA skorlarinin belirleyici oldugu saptanmistir. Mortalite ile
iliskisi en yiiksek olan skorlamalar, SNAPPE-II ve sepsis tanisindan 24 saat sonra
hesaplanan nSOFA i¢in elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: prematiirite, neonatal sepsis, SNAPPE-II, nNSOFA



IX. ABSTRACT

COMPARISON OF nSOFA, SNAP-I11, SNAPPE 11 AND LACTATE CRITERIA
FOR DIAGNOSIS OF SEPSIS AND PROGNOSIS IN PRETERM BABIES

Aim: Despite advances in neonatology, premature newborns pose a high risk of mortality
and morbidity. Neonatal sepsis is an important cause of morbidity and mortality.
Predetermining the risk of mortality in neonatal intensive care units is very important both
in terms of informing the family and in preparation for serious situations that may be
encountered such as early mortality in the follow-up. In this study, we aimed to compare
the SNAP-PE, SNAPPE-II, nSOFA and lactate values in determining the risk of mortality
in premature newborns and the severity of the diseases that will cause it.

Methods: In our study, the files of 112 premature newborns with a gestational age of 34
weeks and younger who were diagnosed with sepsis in the Neonatal Intensive Care Unit
of Hatay Mustafa Kemal University Training and Research Hospital between October
2017 and June 2021 were evaluated retrospectively.

Results: Mean gestational age was calculated as 28.16+2.95 weeks and birth weight was
1109.91+£371.15 g in a total of 112 cases, 57 of which were female (50.9%) and 55
(49.1%) of the cases in the study group. The APGAR, SNAP-II, SNAP-PE-II, nSOFA
scores and lactate values of the babies included in the study were calculated and the cases
were evaluated in terms of mortality. As a result of the ROC analyzes performed in our
study, the scores with the highest correlation with mortality were obtained for SNAPPE-
I1 (AUC 0.802; 95% CI 0.632-0.972) and nSOFA (AUC 0.865; 95% C1 0.767-0.962) 24
hours after the diagnosis of sepsis.

Conclusion: In our study, Apgar score at 5th minute, SNAP-PE-II, and nSOFA scores
24 hours after sepsis were found to be determinative in predicting mortality. Scores with
the highest association with mortality were obtained for SNAPPE-II and nSOFA
calculated 24 hours after sepsis diagnosis.

Keywords: prematurity, neonatal sepsis, SNAPPE-II, nNSOFA
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1. GIRIS VE AMAC

Dogum sonrast ilk 28 giin yenidogan donemi olarak adlandirilmaktadir.
Yenidogan doneminde olusabilecek sorunlari ve bu sorunlarin siddetini belirlemek igin
gestasyonel haftasina gore bebekler alt gruplara ayrilmistir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
tarafindan 37. gestasyonel haftadan 6nce dogan bebeklere prematiire denilmektedir (1).
Prematiire bebeklerde respiratuar distres sendromu (RDS), nekrotizan enterokolit (NEK),
patent duktus arteriozus (PDA), intraventrikiiler kanama (IVK), prematiire apnesi,
hipoglisemi, hipotermi, sepsis gibi sorunlar daha sik goriillmektedir. Bu durumlar uzun
sliren hastane yatiglarina ve prematiire bebeklerde miadinda dogan bebeklere gore daha

fazla morbidite ve mortalite goriillmesine neden olmaktadir (2).

Yenidogan oliimlerinin % 28’ i enfeksiyonlara bagh gelistigi bilinmektedir (3).
Yenidogan sepsisi ilk 28 giinde gelisen enfeksiyonun sistemik belirti ve bulgularinin
gorildiigt, hemodinamik degisikliklerle birlikte farkli klinik belirtilerle kendini gosteren
bakteriyel, viral veya fungal enfeksiyonlarin sebep oldugu hayati tehdit eden
hastaliklardan biridir (4, 5). Ozellikle prematiire yenidoganlar, dogal immiin sistem
yanitinin  diisiik olmasi ve hastanede uzun yatis gerektiren sorunlari nedeniyle

enfeksiyonlara daha yatkindir (6).

Yenidogan yogun bakim {initelerinde mortalite riskinin belirlenmesi ve
mortaliteye sebep olabilecek hastaliklarin 6nceden Ongériilmesi, hem ailenin
bilgilendirilmesi hem de izlemde Kkarsilasilabilecek durumlara hazirlik ag¢isindan
onemlidir. Ge¢gmiste mortalite riskini ongérmede dogum kilosu ve haftas1 yaygin olarak
kullanilirken bu dl¢iitlerle yapilan degerlendirmenin mortalite riskini belirlemede yetersiz
kalmas1 nedeniyle giinimiizde farkli skorlama sistemlerine ihtiya¢ oldugunu
gormekteyiz. Bu nedenle yeni skorlama sistemleri gelistirilerek veya mevcut skorlama
sistemleri degistirilerek kullanilmaya baslanmistir(7, 8). Yenidoganlara uygulanabilen
Score for Neonatal Acute Physiology (SNAP)-Perinatal Extension (SNAP-PE) skorlama
sisteminin daha gelistirilmis formu olan SNAP-II ve SNAP-PE-II en sik kullanilan iki



farkli skorlama sistemidir (9). Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) skoru;
yogun bakim {initesine yatis riskini artiran spesifik organ yetmezliginin derecesini
kategorik olarak tanimlayan skorlama sistemidir (10, 11). Neonatal Sequential Organ
Failure Assessment (nSOFA), yenidoganlarda sepsis tanimina duyulan ihtiyaci

kargilamak i¢in gelistirilmis tibbi otoritelerce konsensus saglanmis bir skorlama

sistemidir. (12).

Bu ¢alismada prematiirelerde mortalite riskini ve buna sebep olacak hastaliklarin
siddetini belirlemede ilk giin i¢inde yapilan SNAP-PE, SNAPPE-II skorlamasi ve dogum
zamant, sepsis tanisi aldig1 giin ve sepsis tanisi aldiktan 24 saat sonra bakilan laktat degeri
ile nSOFA kriterlerinin sepsis tanisinda ve prognoz tahmininde birbirlerine

tistiinliiklerinin karsilastirilmasi planlanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Prematiirite

2.1.1. Prematiire Bebegin Tanim ve Simiflandirilmasi

Son adet tarihine gore 38-42 hafta arasi normal gebelik siiresi olarak
tanimlanmistir. Yenidoganlar gebelik haftasina gore prematiire, matiir ve postmatiire
olarak smiflandirilir. Gebelik haftasina gore 37. haftasini tamamlamadan dogan bebekler
prematiire, 42. haftadan ge¢ dogan bebekler postmatiire olarak adlandirilmistir(13, 14).
Prematiire yenidoganlar gestasyon haftasina gore ve dogum kilolarina gore

smiflandirilmistir (15-17).

Dogum haftasina gore siniflama:

1. Geg prematiire bebekler: 34 - 37 hafta arasi

2. Orta derecede prematiire bebekler: 32 - 34 hafta arasi

3. {leri derecede prematiire bebekler: 28-32 haftalar arasinda
4. Asir1 derecede prematiire bebekler: 28 haftanin altinda
Dogum agirhgina gore siniflama:

1. Diistik dogum agirligi (DDA): 1500 g-2500 g arasinda

2. Cok diistik dogum agirligi (CDDA): 1000 g-1500 g arasinda

3. Asin1 diisiik dogum agirligi (ADDA): 1000 g altinda



2.1.2. Prematiir Yenidoganlarin Fizyolojik Ozellikleri

Prematiire yenidoganlar fizyolojik olarak hipotoniktir. Basin govdeye orani term
yenidoganlara gore daha biiyiik ve fontanelleri genistir. Prematiire yenidoganlar yumusak
g0giis duvarina sahiptirler. Cilt yapisi ince ve jelatinéz goriiniimdedir. Viicutlar1 bol
verniks kazeoza ile kaplidir. Kas miktarinin ve kahverengi yag dokusunun yetersiz oldugu
goriilmektedir. Cilt ylizeyi viicut agirligima gore genis oldugu i¢in prematiirelerde 1s1
kayb1 ve gizli su kayiplar1 daha fazla goriilmektedir. Cok kiiciik prematiire
yenidoganlarda goz kapaklarinda, el sirtinda ve alt ekstremitelerde 6dem tespit
edilebilmektedir. Kulak kikirdagi yumusak yapidadir. Kiigiik prematiirelerde meme bast
palpe edilemez veya ¢ok kiiciiktiir. Meme basinda pigmentasyon genellikle azdir veya hig
goriilmemektedir. Genellikle yilizde, sirtta ve omuz baslarinda bol lanugo tiiyleri
bulunmaktadir. Ayak tabani ¢izgileri gelismemistir. Genital organlar az gelismistir.
Kizlarda labium majorler minorleri 6rtmedigi, erkeklerde testislerin skrotuma inmedigi

goriilebilmektedir (18).

2.1.3. Preterm Dogum Etyolojisi

Preterm dogumlarin nedenleri multifaktoriyeldir ve bazi durumlarda etiyolojisi
bilinmemektedir.

Etiyolojide;

= Intrauterin enfeksiyon (bakteriyel vajinozis, cinsel yolla gecen hastaliklar, iiriner
sistem enfeksiyonlari, koryoamniyonit)

= Uteroplasental iskemi veya hemoraji

= Uterusun asir1 gerilmesi (cogul gebelik, polihidroamniyos)

= Uterus distorsiyonu ( miilleryen kanal anomalileri, fibroid uterus)

= Servikal hastaliklar ( servikal yetmezlik, daha dnce yapilan konizasyon biyopsisi)

= Ablasyo plasenta

= Stres

» Endokrin bozukluklar ve diger immiin kaynakl stirecler (19)



Daha 6nce prematiire bebek dogurma hikayesi preterm dogum i¢in en énemli risk
faktorli olmakla beraber 11k, diisiik sosyo-ekonomik diizey, anne yasi (<16yas,>35 yas),
sigara kullanimu, diseti hastaliklar1 diger risk faktorleridir (20).

2.1.4. Prematiirelerin Sorunlari

Prematiire bebeklerde en sik ortaya c¢ikabilecek sorunlar: respiratuar distres
sendromu, prematiire retinopatisi (ROP), nekrotizan enterokolit, bronkopulmoner
displazi (BPD), patent duktus arteriozus, intraventrikiiler kanama, prematiire anemisi,

prematiire apnesi, bradikardi, hipoglisemi, hipotermi ve enfeksiyonlardir (21).

2.1.4.1. Respiratuar Distress Sendromu

Respiratuar distres sendromunda (TIP 1 RDS), alveol yiizey gerilimi siirfaktan
eksikligi nedeniyle azalmistir. Buna bagl akcigerde atelektazik alanlar gelismekte ve
gerekli olan fonksiyonel rezidiiel kapasite olusmamaktadir. Inleme, burun kanad:i
solunumu, takipne, ¢ekilme ve siyanoz gibi solunum sikintisi bulgulari ile goriilmektedir.
Akciger grafisinde buzlu cam goriinlimii ve hava bronkogramlarimin varligr taniyi
desteklemektedir. Tedavide siirfaktan uygulanmasi, uygun oksijenizasyonun saglanmasi

ve antibiyotik tedavisi yer almaktadir (22).

2.1.4.2. Hipoglisemi

Term yenidoganlara gore prematiirelerde glikojen depolarinin yetersiz, kas kitlesi
ve yag tabakasinin gelismemis ayrica glukoneogenez ve glikoliz yolunun smirl
kapasitede olmasindan dolay1 hipoglisemi daha sik goriiliir. Yiiksek riskli yenidoganlarin
yakin takibi ve erken beslenme hipoglisemiden korunmada en uygun yoldur (23).
Amerikan pediatri akademisi; bebegin semptomatik olmasi durumunda hipoglisemi
girisim sinirin1 40 mg/dl olarak, asemptomatik durumlarda yasamin ilk 4 saatinde 25-40
mg/dl, 4 saatten sonra ilk giin igin 35-45 mg/dl olarak kabul etmistir(24) .



2.1.4.3. Hipotermi

Yenidoganlarda radyasyon, kondiiksiyon, konveksiyon ve evaporasyon yollariyla
1s1 kayb1 olusmaktadir. Prematiirelerin kahverengi yag dokusunun yetersiz gelismesi,
viicut yiizeyinin agirliklarina gére daha genis olmasi ve glikojen depolarinin yetersiz
olmasi nedeniyle term yenidoganlara gore hipotermiye daha yatkindir. Hipotermiyi
onlemek amaciyla bebek dogduktan sonra 1sitilmis radyan isitici altina alinmali ve hizlica
kurulanmalidir. Is1 kaybinin 6nemli bir bolimii bas bolgesinde oldugu igin baglik
takilmalidir. Yenidoganlar prematiirite derecesine gore nem orani ayarlanmig kuvozlere

alinmalidir (25, 26).

2.1.4.4. Apne ve Bradikardi

Periyodik solunum, bradikardi ve siyanoz olmaksizin 5-10 saniye siiren
prematiirelerde sik goriilen ileri tetkik, arastirma ve oksijen tedavisi gerektirmeyen
solunum durmasi olarak tanimlanmistir. Apne ise bradikardi ve/veya siyanozun birlikte
oldugu 20 saniyenin iizerinde siiren solunum durmasidir. Apne santral, obstriiktif ve
mikst tip olarak 3 gruba ayrilir. Preterm derecesine gore apne sikligi degismektedir. En
stk mikst tip goriilmektedir (27).

2.1.45. iIntraventrikiiler Kanama

Intraventrikiiler kanama goriilme siklig1, gebelik haftas1 ve dogum Kilosuyla ters
orantilidir. Genellikle postnatal ilk 24 saat i¢inde goriilmektedir. IVK riski 4. giinden
sonra azalmaktadir. Ge¢ donemde goriilen IVK durumlarinda altta sepsis ya da
hemodinamik durumu bozabilecek olaylar arastirilmalidir. Prematiire yenidoganda moro
refleksinin zayiflamas1 veya kaybolmasi, letarji, hipotoni, genel durumunun bozulmasi

ve apne gelismesi intraventrikiiler kanamay diigiindiiren bulgulardir (28, 29).



2.1.4.6. Prematiire Retinopatisi

Prematiire retinopatisi (ROP), prematiire ve diisiik dogum agirlikli yenidoganlarda
goriilen, etiyoloji ve patogenezi tam olarak aydinlatilmamis retinal damarlarin anormal
proliferasyonu ile gelisen ciddi bir hastaliktir (21). DDA ve gestasyonel yasin diisiik
olmasi en iyi bilinen risk faktorii olmakla beraber oksijen tedavisinin konsantrasyonu ve
siiresi, hemodinamik bozukluklar, hipoksi, hiperkapni, sepsis, IVK gibi sorunlarda
goriilme sikhigini arttirmaktadir. Ulkemiz igin gestasyonel yasi 34 hafta altinda veya
dogum agirligt 1700 gr dan diisik olan tiim bebekler ROP muayenesi yapilmasi
onerilmektedir (30).

2.1.4.7. Nekrotizan Enterokolit

Nekrotizan Enterokolit (NEK) en sik prematiire yenidoganlarda gériilmekte olup
gastrointestinal sistemde 6zefagustan rektuma kadar bagirsagin herhangi bir bolgesinde,
bagirsak duvarmin tiim katmanlarini tutabilen mukozal inflamasyon ile baslayip nekroz

ve perforasyona sebep olabilen bir hastaliktir (31, 32).

Beslenme intoleransi, batin distansiyonu erken bulgusudur. Apne, letarji, zayif
beslenme gibi nonspesifik bulgularla birlikte safrali gastrik rezidii, kusma, rektal kanama
gibi abdominal bulgular NEK tanisim1 desteklemektedir. Trombositopeni, metabolik
asidoz ve gaita da gizli kan pozitifligi NEK ile iligkili laboratuvar bulgularidir. Direk batin
grafisinde bagirsak duvarindaki patojen bakterilerden kaynaklanan gaz goriintiisii
‘pndmatozis intestinalis ‘NEK icin patognomoniktir. Siddetli olgularda asit ve portal
vende gaz goriilebilmektedir. Pneumoperitoneum varligi ise intestinal perforasyon
gostergesidir (33). NEK tanist klinik ve laboratuar degerleri birlikte degerlendirilerek

konulmaktadir.

2.1.4.8. Patent Ductus Arteriozus

Fetal hayatta, desendan aortanin baslangi¢ kismi ile sol pulmoner arterin
proksimal kismi arasinda bulunan arteriyel yapi duktus arteriyozus (DA) olarak
adlandirilmaktadir. Intrauterin dsnemde pulmoner damar direnci yiiksek oldugundan, sag

ventrikiilden ¢ikan kanin bilyiik kismi akcigerlere gitmeden DA yoluyla desenden aortaya



(ve plasentaya) ge¢mektedir. Dogum sonrasi dolasimdaki oksijen diizeyinin ani artigin
prostoglandin iiretiminde azalmaya neden olmasi, pulmoner damar direncinin azalmasi
ile akciger kanlanmasinin artmasi sonucunda DA yasamin ilk 3 giinlinde fonksiyonel
olarak kapanmaktadir. Postnatal 2-3. haftada fibr6z bir kalintiya doniiserek ligamentum
arteriyozus adini almaktadir. Ancak DA’un postnatal ilk 72 saatten sonra hala agik olmasi

PDA olarak tanimlanmaktadir (34).

Kapanmamig PDA, pulmoner kan akimini ve 6demi arttirirken beraberinde renal,
mezenterik, serebral kan akiminin azalmasina neden olmaktadir. lerleyen dénemde
uzamis ventilator destegi, BPD gelisimi, pulmoner hemoraji, NEK, bobrek yetmezligi,
IVK, periventrikiiler 16komalazi(PVL), serebral palsi ve 6liime sebep olabilmektedir.

Karakteristik klinik bulgulari olan hastalara ekokardiyografi ile tan1 konulmaktadir (35).

2.2. SEPSIS
2.2.1. Tamimlama ve siniflama

Yagamin ilk 28 giiniinde enfeksiyonun sistemik belirti ve bulgularinin oldugu ve
kan kiiltiiriinde spesifik bir mikroorganizmanin iretildigi klinik sendromdur (4). Belirti
ve bulgulart olan ve sepsis siiphesi ile takip edilen yenidoganlarin ¢ogunda kan
kiiltiirlerinde patojen izole edilemediginden neonatal sepsis i¢in bazi1 klinik ve laboratuvar

temelli tanimlamalar dnerilmistir (36).

Fetal Inflamatuvar Yamit Sendromu (FiRS): Prenatal dénemde annede
meydana gelen enfeksiyona bagli olarak fetiiste olusan asir1 enflamatuar yanita
denilmektedir. Asagidaki klinik ve laboratuvar bulgularindan ikisinin ya da daha

fazlasinin varliginda FIRS konulmaktadir (37)
-Takipneye (solunum sayist >60/dk) ¢ekilme veya siyanozun eslik etmesi
- Hipotermi veya hipertermi (<36 °C veya >37,9 °C)
- Kapiller geri dolum zamani >3 sn

- Beyaz kiire sayisi: (<4000 /mm?3veya > 34000/mm?)



-CRP >10 mg/dL
-1L-6 veya IL-8 >70pg/ml
-16S rRNA gen PCR pozitifligi

Sistemik Inflamatuvar Yamit Sendromu(SIRS): Viicuda mikroorganizma
girdikten sonra konakta baslayan sistemik inflamatuar yanita denilmektedir. SIRS
enfeksiyon haricinde otoimmiin  hastaliklar, cerrahi operasyonlar, travma,
kemoterapatikler, tromboembolizm nedeniylede gelisebilir. Cocuk hastalarda SIRS tanisi
viicut 1s1s1 veya lokosit sayisindaki degisikliklerden biri olmasi sarti ile baska nedenle

aciklanamayan asagidaki kriterlerden en az ikisinin varligi ile konulmaktadir (38).
1. Viicut sicaklig :
- <36° ya da> 38,5°C
2. Solunum:
- Takipne (yasa gore >2 SD) ya da
-Mekanik ventilator ihtiyact
3. Kardiyak:
- Tagikardi (yasa gore >2 SD)
-Bradikardi
4.Lokosit bozukluklari
-Lokosit sayisinin yasa gore normal degerlerin iizerinde veya altinda olmasi
-Olgunlagsmamisg noétrofil oraninin % 10 dan fazla olmasi

Siipheli sepsis: SIRS tan1 kriterlerini tam karsilamayan ancak sepsis diisiindiiren

bulgular1 ve/veya sepsis risk faktorlerinin eslik ettigi klinik durumu tanimlar.

Klinik sepsis: Kan kiiltiiriinde etken mikroorganizmanin gosterilemedigi ancak

sepsis tan1 kriterlerini klinik ve laboratuvar bulgulari ile karsilayan klinik durumdur.



Kamitlanmus sepsis: Kan kiiltiiriinde etken mikroorganizmanin gosterildigi ve

sepsis tani kriterlerini klinik ve laboratuvar bulgulari ile karsilayan klinik durumdur.

Neonatal sepsis; baslangic zamanina gore erken baslangich ve geg¢ baslangich

neonatal sepsis olmak {izere ikiye ayrilmaktadir (36).

Erken baslangich sepsis: Dogum sonrasi ilk 3 giinde (<72 saat) saptanan

sepsistir.

Geg baslangich sepsis: Dogum sonrasi 72 saat-30. giinler aras1 saptanan Sepsistir.

Ciddi sepsis: Sepsis klinigine organ disfonksiyonu, perfiizyon bozuklugu veya

hipotansiyonun eslik ettigi durumdur.

Septik sok: Uygun sivi replasmanina ragmen Sepsis ile beraber hipotansiyon

goriilmesidir

Coklu Organ Islev Bozuklugu Sendromu (COIiBS): Inotrop ve uygun destek

tedavilerine yanit vermeyen siddetli, birden fazla organ tutulumunun olmasidir.

Coklu Organ Yetmezligi (COY): COIBS’nin geri doniisiimsiiz donemde olmasina
denilmektedir (39).

2.2.2. Epidemiyoloji

Yenidogan sepsisi diinya genelinde 1000 canli dogumda 1-8,1 arasinda oldugu
bildirilmektedir (40). Ulkemizde neonatal sepsis oranlar1 daha yiiksek seyretmekle
birlikte son donemdeki tan1 ve tedavi uygulama basarisindaki gelismeler ile mortalite
orani % 30-40 ‘lardan % 5-10’lara kadar gerilemistir (41).Term yenidoganlarda sepsis
(ENS ve GNS birlikte) insidanst 1000 canli dogumda 1-2’dir (42). Sepsis orani
gestasyonel yas azaldikca artmaktadir. ENS insidans1 37. gebelik haftasindan once
doganlarda 4 kat fazladir (43). Ulkemizde GNS insidans1 % 6,4-14,1, mortalite oran1 %
0-75 arasinda oldugu bildirilmistir (44).
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2.2.3. Patogenez

Yenidogan sepsisinde intrauterin ¢cevre, konaga ait faktdrler, maternal faktorler ve
dogum sonrasi ¢evresel faktdrler 6nemli rol oynamaktadir. Fetiis ve yenidogan bebege

etken mikroorganizma 4 farkli yolla bulasabilmektedir.

Transplasental yol: Maternal enfeksiyona neden olan mikroorganizmalar
transplasental yolla fetlise bulasarak intrauterin spontan abortusa, konjenital anomalilere

ya da ENS’e neden olabilmektedir.

Asendan vyol: Asendan vyolla rektum, vajen veya serviksten gecen
mikroorganizmalar membran riiptiirii sonrast dogum kanalina giren yenidoganlarda

sepsise neden olabilmektedir.

Dogum sirasinda enfeksiyon bulasi: Fetlis dogum sirasinda mikroorganizmalar
ile kolonize olmus dogum kanalindan gegmesi; dogumda canlandirma uygulanmast,
endotrakeal entlibasyon, gobek kateteri takilmasi enfeksiyon riskinde artisa neden
olmaktadir. Vajinal sekresyonlarmm yutulmasi ile pnomoni ve/veya Sepsis

olusabilmektedir.

Dogum sonrasi enfeksiyon bulasi: Hastane personeli, kontamine malzemeler ve
aile liyelerinden bulas ile GNS olusabilmektedir (45-48).

2.2.4.Risk Faktorleri

Sepsise neden olan mikroorganizmanin tiirii ve antimikrobiyal ajanlara direnci
klinik seyri etkileyen en onemli faktorlerdir. Bu faktorler birimler arasinda farklilik
gosterebilir, hatta ayni birim de zaman iginde degisiklik gosterebilir. Azgelismis
toplumlarda sosyoekonomik diizeylerin yetersiz olmasina bagl saglik hizmetlerinde
yetersizlik, gebe takibinde ki eksiklikler, saglik kurulusu diginda dogumun gergeklesmesi,
dogum sonrast bakiminin yetersiz olmasi gibi nedenlere diisiik dogum agirligr veya

prematiiritenin eklenmesi neonatal sepsis insidansini daha da artirmaktadir (49, 50).

Maternal nedenler ENS’de risk faktorii iken, hastanede yatis ve yapilan invazif

islemler GNS’ de risk faktoriidiir. Erken ve ge¢ neonatal sepsis i¢in en 6nemli risk faktorii
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DDA ve prematiire dogumdur. Maternal immunglobulin veya spesifik antikorlarin
yetersiz gecisi ve bagisiklik sisteminin immatiir fonksiyonu sepsise yatkinliga neden
(36, 51).
mikroorganizmalarla enfeksiyon riskini artirmaktadir. Bu nedenle hastanede takip ve
tedavi edilen CDDA ve DDA prematiire bebeklerde de GNS olasiligi da yiikselmektedir

olmaktadir Ayrica sik antibiyotik kullanimi  sepsis  ve direngli

(52).Neonatal sepsis i¢in risk faktorleri Tablo 1 de dzetlenmistir(53) .

Tablo 1. Neonatal sepsis i¢in risk faktorleri

Erken neonatal sepsis

Maternal Grup B streptekok kolonizasyonu

Koryoamniyonit
Erken membran riiptiirii
Membran riiptiiriiniin 18 saatten uzun olmasi

Maternal idrar yolu enfeksiyonu

Gec¢ neonatal sepsis

Deri ve mukozadaki
kirilmasi

dogal bariyerin

Uzun streli kalic1 kateter kullanimi
Invaziv islemler (endotrakeal entiibasyon)
Nekrotizan enterokolit

Uzun siireli antibiyotik kullanimi

Cogul gebelikler H2-reseptor blokorii ve proton pompa
inhibitori kullanimi

Apgar skoru < 6 olmast Deri ve mukozadaki dogal bariyerin
kirilmasi

2.2.5. Etyoloji

Neonatal sepsisin ana nedeni olan bakteri insidanst cografi bolgelere gore
degisiklik gostermektedir. Ayn1 bolgedeki hastaneler arasinda, hatta ayni hastane i¢inde

farkli zamanlarda da degisiklik gosterebilmektedir (36, 39).

Yenidogan sepsisinin en sik nedeni basta bakteriyel enfeksiyonlar olmak iizere,
mantarlar, viriisler ve parazitlerde enfeksiyon nedeni olarak goriilebilmektedir. Grup B
Streptokok (GBS) ve Escherichia coli (E. coli), erken baslangi¢hi yenidogan sepsisinde
en sik izole edilen mikroorganimalardir. Yenidogan sepsisinde etken mikroorganizmalar
tablo 2 de gosterilmistir (36, 40, 54-57).
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Tablo 2. Yenidogan Sepsisinde Etken Mikroorganizmalar

Etkenler

GBS
E. coli
S. viridans
Enterokoklar
Koagiilaz negatif stafilakok
Erken Baslangi¢ch Sepsis Staphylococcus aureus
H. influenza
L. monocytogenes
Klebsiella

Koagiilaz negatif stafilokok

S. aureus

Candida
E. coli

Gec Baslangich Sepsis Enterokoklar
Klebsiella Pseudomonas
GBS
L. monocytogenes

2.2.6. Klinik Bulgular

Yenidogan doneminde sepsisin klinik bulgulari genelde belirsizdir. Genel durumu
iyi olan bir yenidoganda aniden fark edilen herhangi bir belirti sepsisin ilk bulgusu
olabilmektedir. Genel durumun bozulmasi, aktivite de azalma ve emmenin bozulmasi
yenidogan sepsisinde ilk belirtilerdir. Bulgular nadiren tek bir sisteme ait olabilse de
siklikla multisistemik olarak ortaya c¢ikmaktadir. Yenidogan sepsisindeki bulgular
arasinda solunum sistemine ait inleme, ¢ekilme, takipne, apne, siyanoz; kardiyovaskiiler
sisteme ait bradikardi ya da tagikardi, kapiller geri dolum zamanin uzamast, hipotansiyon;
gastrointestinal sisteme ait beslenme intoleransi, distansiyon, kusma, diyare, NEK
goriilebilir. Tlaveten hematolojik sisteme ait petesi, purpura, kanama, sarihik; deri
bulgular arasinda kutis marmaratus, sklerema, omfalit, apse ve santral sinir sistemine ait
emmeme, huzursuzluk, hipoaktivite, letarji, hipotonisite, nobet ve 1s1 diizensizligi

goriilebilmektedir (58, 59).
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2.2.7. Tam

Sepsiste altin standart tan1 yontemi kan kiiltiirlinde etken mikroorganizmanin
tiretilmesidir. Ancak birgok faktore bagli olarak sepsisli hastalarda patojenin izole
edilmedigi durumlarda goriilmektedir. Kan kiiltiiriinde tireme genellikle ilk 24-48 saatte
icinde gerceklesmektedir. Sepsiste kan kiiltlirlinde iireme olmasi kesin tani koyarken,
tireme olmamasi sepsis tanisini dislamaz. Bu nedenle kan kiiltiiriiniin yan1 sira klinik ve
laboratuvar bulgularina dayali destekleyici tan1 yontemleri gelistirilmistir. Tan1 amaciyla
birden fazla test bir arada kullanilmaktadir. Bebekte sepsis tanisi i¢in 16kopeni, nétropenti,
olgunlagsmamis noétrofil sayisinin toplam nétrofil sayisina orani (>0,2), prokalsitonin
degeri ( >2 ng /ml), C-reaktif protein degeri ( >1,0 mg/dL) ve trombosit sayisi
(<100.000/mm?) degerlendirilerek tani desteklenmektedir (36, 39, 40, 60). Klinik ve
laboratuvar bulgularinin birlikte kullanildigi Téllner (Tablo 3) ve European Medicines
Agency(EMA, Tablo 4) gibi skorlama sistemleri neonatal sepsis tanisinda

kullanilmaktadir.
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Tablo 3. Neonatal sepsis’te Tollner skorlamasi(61)

PUAN 0
Deri renginde Yok
degisiklik
Periferik Yok
dolasim
bozuklugu
Hipotoni Yok
Bradikardi Yok
Apne Yok
Respiratuar Yok
Stres
Hepatomegali Yok
GIS bulgusu Yok
Beyaz Kiire Normal
Sayis1
Sola kayma Yok
Trombositopeni Yok
Metabolik Normal
Asidoz

1 2 3
Orta Belirgin
Bozuk Belirgin
Orta Belirgin
Var
Var
Var
>4 cm
Var
Lokositoz Lokopeni
Orta Belirgin
Var
>7,2 <7,2

<5 puan normal
5-10 puan: Sepsis olasiligi

>10 puan : Sepsis
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Tablo 4. EMA sepsis skorlamas1(62)

Klinik Bulgular

Laboratuar Bulgulari

Viicut 1s1s1 >38,5 veya <36’den az olmasi
veya
1s1 diizensizligi

Kardiyovaskiiler: bradikardi, tasikardi

Idrar ¢ikisi< 1ml/kg/s Hipotansiyon,
Bozulmus periferik perfiizyon

Cilt alt1 lezyonlar: Petesi Sklerem

Solunumsal: apne, takipne
Artmig Oksijen veya ventilasyon ihtiyact

Gastrointestinal: Beslenme intoleransi
Emmede azalma
Abdominal distansiyon

Nonspesifik: irritabilite, letarji, hipotonisite

Lokosit sayist < 4000/mm3
veya
> 20.000/mm3

Immatiir/total notrofil oran1 > 0.20

Trombosit sayisi < 100.000/mm3

CRP > 15mg/L (1.5mg/dI)
veya
prokalsitonin >2 ng/ml

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 agig1 >10mEq/L
veya
serum laktat > 2 mmol/L

6 Klinik katerogiden en az ikisinde ve 6 laboratuvar kategorisinden en az ikisinde pozitiflik klinik

sepsis olarak degerlendirilir.

2.3. Laktat

2.3.1. Laktat Metabolizmasi

Laktat, anaerobik glikolizin son triiniidiir. Normal kosullarda, glikoz aerobik ve
anaerobik metabolik islemlerde kullanilmaktadir. Sitoplazmada glikoliz yoluyla glikoz
metabolizmasinin son {iriinii olan piruvata dontistiirtiliir. Pirlivatin yikimi {i¢ sekilde
gerceklesir. Aerobik sartlarda piruvat dehidrogenaz enzimi araciligiyla piruvat asetil
koenzim A'ya doniiserek Krebs dongiisiine katilir. Anaerobik sartlarda ise oksidatif
reaksiyonlarda kullanilamayan piruvat laktat dehidrogenaz (LDH) enzimi ile

sitoplazmada laktata doniistiiriilmektir. Ayrica piruvat glukoneogenez reaksiyonlarinda
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kullanilmaktadir. Laktat, doku oksijenasyonundaki azalmay1 gosteren bir belirtectir (63,

64).

Laktat olusumunda en 6nemli faktor ortamdaki piruvat miktaridir. Cilinkii laktat
sentezi icin tek yol sitoplazmada LDH ve piruvatin kullanilmasidir. Normal sartlarda
tiretilen laktat miktar1 ile karacigerde metabolize edilen miktar arasinda denge vardir.
Laktat/piirivat oran1 yaklasik 10-20” dir. Hipoksi gibi olaylarda sitoplazmada piirivattan
laktat {iretimi baslar ve hizla laktat miktar1 artar. Serum laktat konsantrasyonu, laktat
iretimi ve laktat metabolizmasi arasindaki dengeyi gosterir. Serum laktat konsantrasyonu
normalde 0,3-1,3 mmol/L’dir. Serum laktat konsantrasyonu 2 mmol/L'nin {izerindeyse
hiperlaktatemiyi, 4 mmol/L'nin {izerinde ise laktik asidoz oldugunu gosterir. Hastanede

yatan hastalarda metabolik asidozun en yaygin nedeni laktik asidozdur (65, 66).

Laktik asidoz ikiye ayrilmaktadir. Doku oksijenasyonunda belirgin bozulma ile
meydana gelenler tip A, doku oksijenasyonunda degisiklik olmaksizin meydana gelenler

ise tip B olarak siiflandirilir.

Tip A laktik asidoz genellikle hipovolemi, kalp yetmezligi, sepsis ve
kardiyopulmoner arrestten kaynaklanan belirgin doku hipoperfiizyonuna baglidir. Septik
sok ve hipovolemik sok klinigindeki hastalarda doku perflizyonunun bozulmasina bagli
doku ve organ disfonksiyonlar1 goriilmektedir. Septik soklu hastalarda baslangi¢ laktat
diizeyi ve tedavi siiresince laktat diizeylerinin gerilemesi sag kalimin Onemli
gostergelerindendir. Doku hipoperfiizyonunun indirekt bir gostergesi olan laktat artisi
sepsiste kotii prognoz ile iligkilidir ve tedavi yanitinin degerlendirilmesinde kullanilmasi

onerilmektedir (67, 68).

Tip B laktik asidoz hiicresel metabolizmadaki degisiklikler sonucu
olusabilmektedir. Ayrica bazi ilaglar, toksinler veya genetik hastaliklara bagh

olusabilmektedir (69).
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2.4. Yenidogan Mortalite ve Hastallk Agirhik Belirleme Skorlamalar:

2.4.1. Yenidogan Skorlama Sistemlerinin Gelisimi

YYBU’niin temel amaci, bebeklerin hayatta kalma sanslarin1 artirmak ve kalici
hasar kalmadan yasamlarina devam etmelerini saglamaktir. Diinya ¢apinda yenidogan
olim orani; gelisen teknoloji, yeni ilaglar ve artan bilgi birikimine ragmen onemini

korumaktadir (70).

Tedavi ihtiyaglarinin erken tespit edilmesi ve gerekli dnlemlerin alinmasi i¢in
hastaliklarin risk tespiti yapilmali ve derecelendirilmelidir. Bu derecelendirme i¢in bazi
skorlama sistemleri gelistirilmistir. Bu skorlama sistemleri ile kolaylikla yogun bakim
gerektiren hastalarin taninmasi, hastaligin siddeti, mortalite orani, yogun bakimda kalis
stiresi ve tedavi maliyetlerini belirlemek miimkiindiir. Ayrica bu skorlama sistemleri
bilimsel caligmalarda hastalarin gruplandirilmasinda, farkli yogun bakim {initelerinin
birbirleriyle karsilastirllmasinda ve aymi iinitenin farkli zamanlarda performansinin
degerlendirilmesinde kullanilabilir. Giivenilir bir skorlama sistemi, farkli birimlerde ve

farkli hasta gruplarinda uygulanabilmelidir (71).

Prognostik skorlar, fizyolojik degiskenler ve eslik eden hastaliklar kullanilarak
hastalar i¢in bazal risk orami belirlenmelidir. Kritik hastalarda hastalik siddetini
belirlemek i¢in mortalite skorlari kullanilmaktadir. Ayrica hastaligin ciddiyetinin
belirlenmesi ve taburculuk veya 6liime kadar klinik seyrini gdstermek amaciyla organ
yetmezligi skorlari olusturulmustur (72) . 1930'larda diisiik dogum agirliginin yenidogan
6liimlerinin 6nemli bir gostergesi oldugu diistiniilmiis ve ilk risk skorlama sistemi dogum
agirhigina gore yapilmistir (73, 74). Dogum agirhigina daha sonra cesitli demografik
veriler eklenmesine ragmen, bu tiir skorlamalar yenidogan yogun bakim tinitelerinde
yatan hastalarin 6zelliklerine gore beklenen Oliim yiizdelerini agiklamakta yetersiz
kalmistir (75). Bu gelismelerin 15181 altinda eriskin ve pediatrik yogun bakimlarda
uygulanan skorlama sistemlerinden yola ¢ikarak ilk kez 1989 yilinda yenidogan yogun
bakim ftnitelerinde kullanilmak tizere skorlama sistemi gelistirme ¢alismalarina
baslanmistir. Doksanli yillarda tani, fizyoloji ve tedaviye dayali skorlama sistemleri
olusturulmustur (76-78). Yenidogan yogun bakim iinitesi karsilastirmalarinda taniya
dayali skorlamalarin yetersizligi, aragtirmacilar1 ¢ok diisiik dogum agirlikli yenidoganlar

icin fizyolojik Olgiimlere dayali solunum sistemi odakli risk skorlama sistemleri
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gelistirmeye yoneltmistir (79, 80). Zamanla, dogum agirlig1 fazla olan ve solunum sistemi
disindaki problemler nedeniyle yenidogan yogun bakim iinitesi bakimina ihtiya¢ duyan
yenidoganlara uygulanabilecek ve organ sistemlerinin fizyolojisine dayali skorlama
modelleri gelistirilmistir (81). Tedavi ve miidahalenin siddeti ile mortalite arasindaki
iligkiyi belirlemek amaciyla gelistirilen TISS (Therapeutic Intervention Scoring System)
skorlama sistemi Once erigkin yogun bakim {initelerinde uygulanmis, daha sonra
yenidogan yogun bakim hastalar1 igin NTISS gelistirilmistir (82). Daha sonra iki fizyoloji
temelli skorlama sistemi olan CRIB (Clinical Risk Index For Babies) ve SNAP es zamanli
olarak kullanilmaya baglanilmistir (83). SNAP’e perinatal dzellikler eklenerek SNAPPE
olusturulmustur. ilk nesil skorlamalarm ardindan yeterlilik ve kalibrasyon calismalari ile

ikinci nesil SNAP- I, SNAPPE- Il ve CRIB- Il literatiirdeki yerini almistir (9, 84).

Yetiskin ve pediatrik yogun bakim iinitelerinde hayati tehdit eden organ
yetmezligi, 6liim veya yogun bakim iinitesine yatis riskini artiran spesifik organ
yetmezliginin derecesini kategorik olarak tanimlayan SOFA skorlama sistemi
kullanilmaktadir. Bu skorlama sisteminden uyarlanarak yenidogan yogun bakim
tinitelerinde kullanilabilecek nSOFA skorlama sistemi gelistirilmistir. Bu skorlama
sisteminin sepsisli yenidogan bebeklerde pSOFA degerine gbre mortaliteyi gdstermede
daha anlamli oldugu ve yenidogan yogun bakim {initelerinde kullanilabilecegi

gosterilmistir (10-12, 85).

2.4.2. APGAR Skoru

APGAR; bebegin mevcut durumunu ve canlandirma yapilan yenidoganlarda
yanit1 degerlendirmek i¢in kullanilmaktadir. Bu puan dogumdan sonra tiim bebekler i¢in
1. ve 5. dakikalarda hesaplanmaktadir. Puani 7'nin altinda olan bebekler de 20.dakikaya
kadar her 5 dakikada bir tekrarlanmalidir. 7 ile 10 aras1 puanlar giiven verici olarak kabul
edilmektedir. APGAR skorunun diisiik olmasi yenidogan mortalite orani ile onemli
iliskisi bulunmaktadir. Ayrica serebral palsi, epilepsi, kognitif bozukluk ve diisiik
akademik performans gibi norolojik sekel riskinin diisiik APGAR puanlarinda arttigi
gosterilmistir (86-88).
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Tablo 5. APGAR Skorlama Sistemi(86)

Bulgu 0 1 2
Kalp hiz1 Yok <100 >100
Solunum Yok Yavas, diizensiz Iyi, aglayarak
Kas tonusu Gevsek Ekstremitelerde hafif Aktif hareket
fleksiyon
Renk Mavi-soluk Viicut pembe, Tamamen pembe

ekstremiteler mavi

Refleks yanit Cevap yok Yiiz burusturma Oksiirme, hapsirma

2.4.3. SNAP- 1l ve SNAPPE- I1

SNAP-II, kan basinci, viicut 1s1s1, PaO2/FiO2 orani, pH, konviilziyon, idrar ¢ikist
parametrelerinden olusmakta ve 0-115 arasinda puanlama yapilmaktadir (Tablo 6). Bu
parametrelere dogum agirhigi, en diisiik Apgar Skoru ve SGA(dogum haftasina gore
kiiciik) varhigr paramerteleri eklenerek SNAP-PE-II olusturulmus ve 0-162 arasinda
puanlama yapilmaktadir (Tablo 7). Her iki skorlama sisteminde de dogum sonrasi ilk 12

saatteki en kotii degerler kullanilmaktadir. Bu skorlama sistemleri, tiim yenidoganlara

kolay, hizli, dogru bir sekilde uygulanabilmektedir (9).

Tablo 6. SNAP-11 Skorlama Sistemi

Parametre Bulgu Puan

Ortalama Kan Basinci(mm/Hg) >30
29-20
<20
En Diisiik Viicut Isis1 >35.6
35.6-35
<35
PO2/FiO2 orani >2.49
1.00-2.49
0.30-0.99
<0.3
En diisiik Ph >7.2
7.1-7.19
<7.1
Cok sayida konviilziyon Yok
Var
idrar cikisi (ml/kg/saat) >1.0
0.1-0.9
<0.1

= = = N = =
buolboh vVoRRhuvuofowolgwo
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Tablo 7. SNAP-PE-II Skorlama Sistemi

Parametre Bulgu Puan
Dogum agirhg: <750 gram 17
750-999 gr 10
>1000 gram 0
Apgar skoru 5.dakika <7 18
>7 0
SGA Var 12
Yok 0
2.4.4. nSOFA

Yenidogan yogun bakim hastalarinda organ disfonksiyonunun degerlendirilmesi,
tedavi etkinliginin gosterilmesi ve mortalite riskinin 6ngoriilebilmesinde kullanilan
skorlama sistemlerinden biridir. nSOFA skorlama sisteminde, dinamik degisiklikleri
objektif olarak tanimlamak i¢in kategorik puanlar kullanilir (toplam puan O [en iyi] ile 15

[en kotii] arasinda degisir).

nSOFA:;

1) Fizyolojik bir periferik saturasyonu siirdiirmek i¢in mekanik ventilasyon ve

oksijen alinmasindaki dinamik degisiklikleri;

2) Varsayilan adrenal yetmezlik veya katekolamine direngli sok igin

kortikosteroid kullanim1 dahil inotropik veya vazoaktif ilag destegi;

3) En son trombosit Ol¢iimiine gore trombositopeninin varligi ve siddeti

parametrelerini skorlamada kullanilir (12).

Bu skorlama sisteminde 4 puandan daha yiiksek alan yenidoganlarin 4 den daha
az puan alanlara gore daha yiiksek mortalite oran1 oldugu gosterilmektedir. Bu skorlama

sistemi etken patojenden, cinsiyetten ve prematiirite derecesinden etkilenmemektedir

(89).
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Tablo 8. nSOFA Skorlama Sistemi

Solunum 0 2 4 6 8
Skoru
Entiibe Entiibe, Entiibe, Entiibe, Entiibe,
Kriter veya entiibe SpOL/FiO2 < SpOL/FiO2; < SpO2/FiO, <
edilmemis, SpO./FiO, 200 150 100
SpO./FiO; <300
>300
Kardiyo 0 1 2 3 4
vaskiiler Skor
Inotrop yok  Inotrop  1linotropve 2veyadaha 2 veyadaha
ve sistemik  yok ve sistemik fazla inotrop  fazla inotrop
Kriter steroid sistemik steroid veya 1 ve sistemik
tedavisi steroid tedavisi yok inotrop ve steroid
yok tedavisi sistemik tedavisi
steroid
tedavisi
Hematolojik 0 1 2 3
Skor
Trombosit  Trombosit ~ Trombosit Trombosit
Kriter say1s1 say1s1 say1s1 sayisl
>150 x 103 100- <100 x 103 <50x10°
149 x 10°
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurul

Calisma, Hatay Mustafa Kemal Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 29/11/2021 tarihinde 16 numarali etik kurul karari

ile onaylanmustir.

3.2. Calisma Yeri ve Zamani

Calismamizda Hatay Mustafa Kemal Universite Hastanesi Ekim 2017 - Haziran
2021 tarihleri arasinda, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Yenidogan Yogun
bakim {initesinde Yyatarak takip edilen hastalarin dosyalar1 retrospektif olarak

degerlendirilmistir.

3.3. Calisma Grubunun Belirlenmesi

Yenidogan yogun bakim iinitemizde yatis endikasyonu olan hastalardan yatis
aninda kan gazi, kan kiiltiirii, tam kan sayimm tetkikleri istenmektedir. Ayrica yenidogan
yogun bakim {initesine kabul edilen biitlin hastalarda SNAP-Il, SNAP-PE-II skorlamasi
yapilmaktadir. Hasta dosyalarinda demografik 6zellikleri (cinsiyet), dogum ozellikleri
(gestasyon haftasi, dogum agirligi), 1. ve 5.dk APGAR skorlari, vital bulgular ve tiim
sistemlerin fizik muayene bulgular1 elektronik sistemde kayit altina alinmaktadir.
Yenidogan yogun bakim {linitemize yatirilan prematiire yenidoganlara ampirik antibiyotik

tedavisi baslanmaktadir.

Calismaya hastanemizde dogan ve yenidogan yogun bakim iinitemizde yatirilarak

izlenen gestasyonel yasi 34 hafta ve altindaki ilk 28 giinde sepsis tanisi alan prematiire
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yenidoganlar dahil edildi. Bebeklerin tiimii hastaneden taburcu edilinceye veya 6liinceye
kadar takip edildiler. Annesinde kronik hastaligi olan, major konjenital anomalisi
bulunan, dogumsal metabolik hastalik tespit edilen ve {initeye dogum sonrasi ilk 12

saatinden sonra gelen yenidoganlar ¢alisma dis1 birakilmastir.

Hasta grubu olarak asagida listelenen klinik belirti ve bulgular olan klinik olarak

sepsis diistiniilen ve antibiyotik tedavisi baglanan prematiire yenidoganlar alindi.
-Viicut sicaklig1 degisiklikleri (hipotermi/hipertermi)

-Solunum sistemi bulgular1 (takipne, interkostal/retrosternal cekilme, inleme,

apne, siyanoz )

-Dolagim sistemi bulgulari(bradikardi/tagikardi, hipotansiyon,kapiller dolum

zamaninda uzama, periferik dolasim bozuklugu)

-Norolojik bulgular(huzursuzluk, letarji, hipotoni, tonus artisi, ndbet gecirme,

fontanelde bombelesme, yenidogan reflekslerinde azalma)
-Gastrointestinal sistem bulgulari (emmede azalma, kusma, batinda distansiyon)
-Cilt bulgular (direkt/indirekt bilirubin artis1, petesi, purupura, dokiintii, 6dem)
-Metabolik bulgular (metabolik/solunumsal asidoz,hipoglisemi,hipoksi)
-Hematolojik bulgular (petesi, purpura, kanama)
-fokal enfeksiyonlar

Sepsis tanis1 Tiirk Neonatoloji Dernegi yenidogan enfeksiyonlari tan1 ve tedavi

rehberinde bulunan tanimlamalar kullanilarak konuldu (40).

3.4. Laboratuvar yontemleri

Calismaya alinan tiim yenidoganlarin kan 6rnekleri hastanemiz laboratuvarinda
caligildi. Trombosit sayis1 i¢in kalibrasyonu giinliik olarak yapilan hemositometre

(Mindray Bc-600, USA) kullanildi. Edta igeren hemogram tiipiine vendz olarak alinan 1
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ml kan ile 6rnegin alindig1 giin ¢alisildi. Kan laktat degerleri heparin iceren enjektorlerde
minimum 5 diziem vendz kan 6rnegi ile GEM 3500 Premier (Bedfort, USA) cihazinda
calisildi.

3.5. Veri Toplanmasi

Calismada kullanilan veriler hasta dosyalar1 ve hastane bilgi sistemi iizerinden
retrospektif olarak toplandi. Hastalarin demografik 6zellikleri, APGAR skoru, SNAP-II,
SNAP-PE-II skorlari, ortalama kan basinci, viicut 1silari, ventilator ihtiyaci, klinik
izlemde konviilziyon gecirme durumu, idrar ¢ikisi, kan gazindaki pH ve laktat diizeyi ve
trombosit sayisi degerleri incelendi. Hastalarin yenidogan yogun bakim {initelerine
yattiklar1 zaman (To), sepsis tanisi aldigr giin (T1) ve sepsis tanisi aldiktan 1 giin sonra

(T2) nSOFA skoru hesapland.

3.6. istatiksel Analiz

Hastalarin demografik bilgilerinin gésterilmesinde say1 (n) ve yiizde (%) degerleri
kullanildi. Shapiro-Wilks testi ile 6lgiimsel degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
degerlendirildi. Normal dagilima uymayan veriler Ortanca (CAG-Ceyreklikler Arasi
Geniglik) degeri ile, normal dagilima sahip veriler Ortalama+Standart Sapma degerleri ile
gosterildi. Normal dagilim 0Ozelligi gostermeyen iki bagimsiz grup ortancalarinin

karsilastirilmasinda Mann- Whitney U testi kullanilmistir.

Sagkalim Siniflamasi sonucunda kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki
kare (#?) test istatistigi kullanild1. Veriler gapraz tablolar olusturularak say1 (n), yiizde
(%) degerleri ile gosterildi.

SNAP- I, SNAP- PE-II, nSOFA puanlan ile 6l¢iim degerleri arasindaki iliski

Spearman korelasyon analizi ile degerlendirildi.

Riskli grubu belirlemede etkili olabilecegi klinik olarak 6ngoriilen NSOFA, SNAP-
Il ve SNAP- PE-Il degiskeni i¢in Sagkalim siniflamasi referans alinarak ROC (Receiver
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Operating Characteristic) analizi yapildi. Egri altinda kalan alan i¢in giiven araligi % 95
olarak belirlendi. AUC igin >0,5” ten biiylik olmasi anlamli kabul edildi.

Verilerin istatistiksel analizi i¢in IBM SPSS Statistics 21.0 programi kullanilmigtir.
Istatistiksel olarak p<0,05 anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya katilan bebeklerin %49.1°1 (n=55) erkek, %50.9’u (n=57) kiz olmak
tizere toplam 112 bebek alinmistir. Bebeklerin %77.7°s1 (n=87) 1. Dakika Apgar skoru
7’den kiiclik iken, %22.3’niin (n=25) 7 ve lzerindedir. 5.Dakika Apgar skorlarina
baktigimizda ise bebeklerin %21.4’nilin (n=24) 7’den kii¢lik, %78.6’sinin (n=88) 7 ve
tizerinde oldugu belirlenmistir. Ayrica bebeklerin son durumlarina baktigimizda %96.4’i

(n=108) canl1, %3.6’s1 (n=4) ex oldugu tespit edilmistir (Tablo 9).

Tablo 9. Demografik Ozellikler

n (%)
Erkek 55 (49.1)
Cinsiyet Kiz 57 (50.9)
<7 87 (77.7)
1.Dk Apgar Skoru >7 25 (22.3)
<7 24 (21.4)
5.Dk Apgar Skoru >7 88 (78.6)
Canlt 108 (96.4)

Son Durum Ex 4 (3.6)

Calismaya alinan hastalarin gestasyonel yas ortanca degeri 28.0 (4.0) haftadur,
dogum kilosu ortanca degeri 1060.0 (503.0) gram oldugu belirlenmistir. 1. Dakika
Apgar skoru ortanca degeri 5.0 (2.0) olarak elde edilirken, 5. Dakika Apgar skoru
ortanca degeri 7.0 (1.0)’dir (Tablo 10).

Dogum zamani1 (To) NSOFA ortanca degeri 2.0 (3.0), sepsis olustugunda (T1)
nSOFA ortanca degeri 1.0 (3.0), sepsis olustuktan 24 saat sonraki (T2) NSOFA ortanca
degeri ise 0.0 (2.0) olarak elde edilmistir. To laktat ortanca degeri 3.1 (4.5), T1 laktat
ortalamasi 1.9 (1.8), T2 laktat ortanca degeri ise 1.60 (1.0) oldugu saptanmustir.
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Hastalarin SNAP- Il skoru ortanca degeri 12.0 (18.0) iken, ortalama SNAP- PE-
Il skoru ortanca degeri ise 26.5 (29.0)’dur. Diger degiskenlere ait tanimlayici

istatistikler Tablo 10’da 6zetlenmistir.

Tablo 10.Tanimlayici Istatistikler

Ortanca - CAG Minimum — Maksimum

Gestasyonel Yas (hafta) 28.0 (4.0) 21.0-34.0
Dogum Kilosu (gram) 1060.0 (503.0) 420.0 - 2250.0
1.Dakika Apgar Skoru 5.0 (2.0) 0.0-8.0
5.Dakika Apgar Skoru 7.0 (1.0) 3.0-9.0
SNAP- 11 12.0 (18.0) 0.0-69.0
SNAP- PE-II 26.5 (29.0) 0.0-87.0
To - NSOFA 2.0 (3.0) 0.0-13.0
To— Laktat(mmol/l) 3.1(45) 0.5-26.0
T1- nSOFA 1.0 (3.0) 0.0-9.0
T1 - Laktat(mmol/Il) 1.9(1.8) 0.7-124
T2 - nSOFA 0.0 (2.0) 0.0-6.0
T2 - Laktat(mmol/l) 1.60 (1.0) 0.0-6.5

Sagkalim gruplamasma gore gestasyonel yas, dogum kilosu, 1.Dakika Apgar
Skoru ve 5.Dakika Apgar Skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmistir. Yasayan hastalarin gestasyonel yas ortanca degeri 28.0 (4.8), kaybedilen
hastalarin gestasyonel yas degeri 24.0 (6.0) oldugu saptanmistir. Yasayan hastalarin
dogum kilosu ortanca degeri 1075.0 (505.0), kaybedilen hastalarin dogum kilosu degeri
665.0 (363.0) oldugu saptanmistir. Yasayan hastalarin 1. dakida Apgar skoru ortanca
degeri 5.0 (2.0), kaybedilen hastalarin 1. dakida Apgar skoru degeri 3.5 (3.0) oldugu
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saptanmistir. Yasayan hastalarin 5. dakida Apgar skoru ortanca degeri 7.0 (1.0),
kaybedilen hastalarin 5. dakida Apgar skoru degeri 5.0 (3.0) oldugu saptanmustir.
Yasayan hastalarin gestasyonel yas, dogum kilosu, 1.Dakika Apgar Skoru ve 5.Dakika
Apgar Skoru degerlerinin kaybedilen bireylere gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir
(p<0.05) (Tablo 5).

T2 - nSOFA degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmistir. Yasayan hastalarin T2 - nNSOFA ortanca degeri 0.0 (2.0), kaybedilen hastalarin
T, - nSOFA ortanca degeri 3.0 (3.0) oldugu saptanmistir. Kaybedilen hastalarin T» -
nSOFA ortanca degeri yasayan hastalara gore daha yiiksektir (z=2.934, p=0.003).

SNAP- PE-II puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmistir. Yasayan hastalarin SNAP- PE-Il ortanca degeri 25.0 (28.0), kaybedilen
hastalarin SNAP- PE-Il ortanca degeri ise 45.5 (38.0) oldugu saptanmistir (z=2.050,
p=0.040).

Diger degiskenlerin Sagkalim gruplamasina gore tanimlayici istatistikleri ve

karsilastirma sonuglar1 Tablo 11°de 6zetlenmistir.
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Tablo 11. Sagkalim gruplamasina gore parametrelerin kargilagtiritlmasi

Canh Ex Test Istatistigi
Medyan(CAG) Medyan(CAG) z p
Gestasyonel Yas (hafta) 28.0 (4.8) 24.0 (6.0) z=2.096 0.036
Dogum Kilosu (gram) 1075.0 (505.0) 665.0 (363.0) z=2.595 0.009
1.Dakika Apgar Skoru 5.0 (2.0) 3.5(3.0) z=2.282 0.022
5.Dakika Apgar Skoru 7.0 (1.0) 5.0 (3.0) z=2.547 0.011
SNAP- 11 12.0 (18.0) 10.5 (33.0) z=0.142 0.887
SNAP- PE-I11 25.0 (28.0) 45.5 (38.0) z=2.050 0.040
To- NSOFA 2.0 (4.0) 3.0(5.0) 2=0.697 0.486
To— Laktat (mmol/l) 3.0(4.7) 3.5(2.7) z=0.612 0.541
1.0 (3.0) 3.0(4.3) z=1.073 0.283
T1-nSOFA
1.9(@.7) 1.1(1.9) 2=1.428 0.153
Ti1 - Laktat(mmol/l)
0.0 (2.0) 3.0 (3.0) 7=2.934 0.003
T2 - nSOFA
1.6 (0.9) 1.1(1.2) z=1.307 0.191

T2 - Laktat(mmol/l)

z:Mann Whitney U Test Istatistigi

Hastalarin Sagkalim siniflamasina gore, 5.Dk Apgar Skoru 7’nin altinda olan
bireylerin %87.5’1 (n=21) yasiyor, %12.5’1 (n=3) kaybedilmis durumda iken, 5.Dk
Apgar Skoru 7 ve lizerinde olan bireylerin %98.9’u (n=87) yastyor, %1.1°1 (n=1)
kaybedilmis durumda oldugu belirlenmistir. Sagkalim siniflamasina gore 5.Dk Apgar
Skoru siniflamasi arasinda anlamli bir fark tespit edilmistir (42=7.071, p=0.008) (Tablo
12).
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Tablo 12.Hastalarin Sagkalim Siiflamasina gore diger degiskenlerle dagilimi

Canh
n (%)
Cinsiyet
Erkek 53 (96.4)
Kiz 55 (96.5)
1.Dk Apgar Skoru
<7 83 (95.4)
>7 25 (100.0)
5.Dk Apgar Skoru
<7 21 (87.5)
>7 87 (98.9)
Enfeksiyon Bolgesi
Yara 0 (0.0
Trakea 2 (100.0)
Kan 3(100.0)
idrar 14 (100.0)
Patojen
Stenotrophomonas maltophilia 1 (50.0)
Klebsiella pneumoniae 7 (100.0)
Escherichia coli 5 (100.0)
Pseudomonas aeruginosa 2 (100.0)
Diger 4 (100.0)

SAGKALIM GRUPLAMASI

Ex
n (%)

2 (3.6)
2 (3.5)

4 (4.6)
0(0.0)

3 (12.5)
1(1.1)

1 (100.0)
0(0.0)
0(0.0)
0(0.0)

1(50.0)
0(0.0)
0(0.0)
0(0.0)
0(0.0)

Test istatistigi

x2

0.001

1.192

7.071

p

0.971

0.275

0.008

x2:Ki kare Test Istatistigi *Denek says1 yetersiz oldugundan test sonucu verilemez.

SNAP- II puani ile gestasyonel yas ve kilo arasinda zayif diizeyde, negatif yonlii

istatistiksel anlamli bir iliski bulunmaktadir (sirasiyla r= -0.288, p=0,002; r= -0.296,

p=0.002). SNAP- II puani ile 1.Dakika Apgar Skoru ve 5.Dakika Apgar Skoru arasinda

orta diizeyde, negatif yonlii anlamli bir iligki bulunmaktadir (sirasiyla r=-0.436, p<0,001,

r=-0.467, p<0.001) (Tablo 13).

SNAP- II puani ile To — NSOFA arasinda orta diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel
anlamli bir iliski bulunmaktadir (r = 0.556 p<0.001). SNAP- II puani ile To — Laktat

arasinda zayif diizeyde, pozitif yonlii anlamli bir iliski bulunmaktadir (r = 0.356, p<0.001)
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Tablo 13. SNAP- II puani ile degiskenler arasindaki iligki

SNAP- 11
Spearman iligki Katsayisi p
Gestasyonel Yag(hafta) -0.288 0.002
Dogum Kilosu(gram) -0.296 0.002
1.Dakika Apgar Skoru -0.436 <0.001
5.Dakika Apgar Skoru -0.467 <0.001
To - NSOFA 0.556 <0.001
To — Laktat (mmol/l) 0.356 <0.001
T1-nSOFA 0.407 <0.001
T1 - Laktat(mmol/l) 0.210 0.026
T2-nSOFA 0.351 <0.001
T2 - Laktat(mmol/I) 0.151 0.115

SNAP- PE-II puani ile To — nSOFA arasinda orta diizeyde, pozitif yonlii anlaml
bir iliski bulunmaktadir (r = 0.577, p<0.001). SNAP- PE-II puant ile To — Laktat arasinda
zay1f diizeyde, pozitif yonlii anlamli bir iliski bulunmaktadir (r = 0.387 p<0.001) (Tablo
14).

SNAP- PE-II puani diger degiskenler arasindaki iligki Tablo 14°te 6zetlenmistir.

Tablo 14. SNAP- PE-II puani ile degiskenler arasindaki iligki

SNAP- PE-II
Spearman iliski Katsayist P
Gestasyonel Yas(hafta) -0.365 <0.001
Dogum Kilosu (gram) -0.424 <0.001
1.Dakika Apgar Skoru -0.530 <0.001
5.Dakika Apgar Skoru -0.593 <0.001
To-NSOFA 0.577 <0.001
To - Laktat (mmol/l) 0.387 <0.001
T1-nSOFA 0.460 <0.001
Ti - Laktat(mmol/l) 0.157 0.099
T2-nSOFA 0.412 <0.001
T2 - Laktat(mmol/l) 0.027 0.782

To - nNSOFA ile 1. ve 5. dk Apgar skoru arasinda yiiksek diizeyde negatif yonli
iliski bulunmaktadir(sirasiyla r =-0.522; r = -0.557 p<0,001). To - nNSOFA ile T: —nSOFA
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arasinda orta diizeyde pozitif yonli anlaml iliski bulunmaktadir(r = 0.514 p<0.001)
(Tablo 15).

Dogum Zamani - nSOFA ile diger degiskenler arasindaki iligki Tablo 15°te

Ozetlenmistir.

Tablo 15. Dogum Zamani - nNSOFA ile degiskenler arasindaki iligki

Dogum Zamani - nSOFA

Spearman lliski Katsayisi p
Gestasyonel Yas(hafta) -0.265 0.005
Dogum Kilosu (gram) -0.287 0.002
1.Dakika Apgar Skoru -0.522 <0.001
5.Dakika Apgar Skoru -0.557 <0.001
To — Laktat(mmol/l) 0.334 <0.001
T1-nSOFA 0.514 <0.001
T1 - Laktat(mmol/l) 0.151 0.113
T2-nSOFA 0.392 <0.001
T2- Laktat(mmol/l) 0.119 0.214

T1 - nSOFA ile 1. ve 5. dk Apgar skoru arasinda orta diizeyde negatif yonli
anlamli iligki bulunmaktadir(sirasiyla r = -0.431; r = -0.453 p<0,001). T1 - nSOFA ile T,
— Laktat arasinda zayif diizeyde, pozitif yonlii anlamli bir iligki bulunmaktadir (r = 0.307,
p=0.001). T1 - nSOFA ile T, — nSOFA arasinda yiiksek diizeyde, pozitif yonlii anlamli bir
iliski bulunmaktadir (r=0.701, p<0.001) (Tablo 16).

Sepsis Olustugunda - nSOFA ile diger degiskenler arasindaki iligki Tablo 16’da

Ozetlenmistir.
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Tablo 16. Sepsis Olustugunda - NSOFA ile degiskenler arasindaki iliski

Sepsis Olustugunda - nNSOFA

Spearman iliski Katsayisi p
Gestasyonel Yas(hafta) -0.263 0.005
Dogum Kilosu(gram) -0.372 <0.001
1.Dakika Apgar Skoru -0.431 <0.001
5.Dakika Apgar Skoru -0.453 <0.001
To — Laktat(mmol/I) 0.269 0.004
T - Laktat(mmol/l) 0.307 0.001
T2-nSOFA 0.701 <0.001
T2 - Laktat(mmol/l) 0.194 0.041

T2 - nSOFA ile 1. ve 5. dk Apgar skoru arasinda zayif diizeyde negatif yonli
anlaml1 iliski bulunmaktadir(sirasiyla r = -0.317; r = -0.339 p<0,001). T>- nSOFA ile To-
laktat ve Ti-laktat arasinda zayif diizeyde pozitif yonli anlamli bir iliski bulunmaktadir
(swrasiyla r = 0.248 p=0,008; r = 0.217 p=0,022). T,- nSOFA ile T,- Laktat arasinda
anlaml1 bir iligki bulunmamaktadir (p>0.05) (Tablo 17).

Sepsisten 24 saat sonra - nNSOFA ile diger degiskenler arasindaki iligki Tablo 17°de

Ozetlenmistir.

Tablo 17. Sepsisten 24 saat sonra - nNSOFA ile degiskenler arasindaki iligki

Sepsisten 24 saat sonra - nNSOFA

Spearman iliski Katsayisi p
Gestasyonel Yas(hafta) -0.278 0.003
Dogum Kilosu(gram) -0.363 <0.001
1.Dakika Apgar Skoru -0.317 0.001
5.Dakika Apgar Skoru -0.339 <0.001
To — Laktat(mmol/I) 0.248 0.008
T1 - Laktat(mmol/l) 0.217 0.022
T2 - Laktat(mmol/l) 0.151 0.114

Sagkalim siniflandirmasi referans alinarak yapilan ROC analizi sonucunda; egri
altinda kalan alanin SNAP- PE-II i¢in egri altinda kalan alanin (AUC=0.802) olarak
oldugu bulunmustur (p<0.041) (Tablo 18).

Yasayan veya ex olanlarin belirlenmesinde SNAP- PE-Il degiskeninin kesim
noktasi (cut-off point) 39.50 olarak elde edilmistir. SNAP- PE-II kesim noktasi (cut-off
point) i¢in duyarlilik %75.00 segicilik %78.70 olarak hesaplanmistir.
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Tablo 18. SNAP- PE-II i¢in Sagkalim siniflandirmasina goére elde edilen egri altinda kalan alanlar

Kesim
AUC £ %95 Giiven Noktasi Duyarhlik  Secicilik
Degiskenler Standart Hata Arah@ (cm) p (%) (%)
SNAP- PE-II 0.802+0.087 0.632-0.972 39.50 0.041 75.00 78.70
ROC Curve
1,0
0,8
0,6
=
H
=
a
0,4
0,2
0,0 T T T T
00 02 04 0.6 0a 1.0

1 - Segicilik
Sekil 1. SNAP- PE-II’ye ait ROC egrisi

Sagkalim siniflamasi referans alinarak yapilan ROC analizinde egri altinda kalan

alanin SNAP-II puanlari i¢in anlamli olmadigi belirlenmistir(p>0.05) (Tablo 19).
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Tablo 19. SNAP-II i¢in Sagkalim siniflandirmasina gore elde edilen egri altinda kalan alanlar

AUC = Standart P
Degiskenler Hata %95 Giiven Aralig1
SNAP-I11 0.479+0.165 0.156-0.802 0.888
ROC Curve
10
0,8
0,5
=
E
-
=
]
0,4
0,2
V4
00 T T T T
0,0 02 04 08 08 10
1 - Segicilik

Sekil 2.SNAP- II’ye ait ROC egrisi

Sagkalim siniflamasi referans alinarak yapilan ROC analizinde egri altinda kalan

alanin Dogum Zamani - NSOFA degerleri i¢in anlamli olmadig belirlenmistir(p>0.05)
(Tablo 20).
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Tablo 20. Dogum Zamani - NSOFA i¢in Sagkalim siniflandirmasina gore elde edilen egri altinda
kalan alanlar

AUC =+ Standart D
Degiskenler Hata %95 Giiven Arahgi
Dogum Zamam - NSOFA 0.601+0.126 0.353-0.848 0.495
ROC Curve
10
0.5
0,51
=
E
-
5
]
0,4
0,2
/]
00 T T T T
00 0,2 04 05 0 1,0
1 - Segicilik

Sekil 3. Dogum Zamani1 — nSOFA’ya ait ROC egrisi

Sagkalim siniflamasi referans alinarak yapilan ROC analizinde egri altinda kalan

alanin Sepsis Olustugunda - NSOFA degerleri i¢in anlamli olmadig: tespit edilmistir
(p>0.05) (Tablo 21).
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Tablo 21. Sepsis Olustugunda - NSOFA igin Sagkalim siniflandirmasina gére elde edilen egri
altinda kalan alanlar

AUC % %95 Giiven
Degiskenler Standart Hata Arahgi P
Sepsis Olustugunda - NSOFA 0.650+0.142 0.372-0.929 0.308
ROC Curve

10

0,8
. 0F
5
5
o

0,4

0,2 /

0,0 ' T T T ]

00 02 04 06 03 10
1 - Segicilik

Sekil 4. Sepsis Olustugunda — nNSOFA’ya ait ROC egrisi

Sagkalim smiflandirmasi referans alinarak yapilan ROC analizi sonucunda; egri
altinda kalan alanin Sepsisten 24 saat sonra - nSOFA igin egri altinda kalan alanin

(AUC=0.865) anlaml1 oldugu bulunmustur (p=0.014) (Tablo 22).

Yasayan veya ex olanlarin belirlenmesinde Sepsisten 24 saat sonra - nSOFA
degiskeninin kesim noktas1 (cut-off point) 1.50 olarak elde edilmistir. Enfeksiyondan 24
saat sonra - nSOFA kesim noktasi (cut-off point) i¢in duyarlilik %99.90 segicilik %72.20

olarak hesaplanmuistir.
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Tablo 22. Sepsisten 24 saat sonra - nNSOFA i¢in Sagkalim siniflandirmasina gore elde edilen egri

altinda kalan alanlar

AUC £ Kesim
Standart %95 Giiven  Noktasi Duyarhh  Segicilik
Degiskenler Hata Arah@ (cm) p k (%) (%)
Sepsisten 24 saat g ger 050 0.767-0.962  1.50 0.014 99.90 7220
sonra - nSOFA
ROC Curve
1,0
0,57
o 0,57
B
3
a
0,4
0,27
00 . T T T T
0,0 02 0.4 0,6 0,8 1,0
1 - Segicilik

Sekil 5. Sepsisten 24 saat sonra — nNSOFA’ya ait ROC egrisi
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5. TARTISMA

Hem diinyada hem de iilkemizde neonatoloji alaninda artan bilgi ve deneyim
sayesinde prematiire bebeklerin yasam orani artmistir. Ancak birimler ve bolgeler
arasinda teknik donanimlarin farkli olmasindan dolayr yenidogan hizmetlerini iilke
genelinde objektif olarak degerlendirilememektedir. Bu gelismeler ile beraber tilkemizde
yenidogan Olim oranlarindaki onemli azalmalara ragmen hala istenilen hedefin

tizerindedir (90).

Yenidogan yogun bakim {initesinde yatan bebeklerin 6lim riskinin tahmin
edilmesi hem hastanin ailesini hem de hekimleri ilgilendiren 6nemli sorunlardan biridir.
Pediatrik ve erigkin yogun bakim iinitelerinde yatan hastalarin mortalite riskini 6nceden
tahmin etmeye yonelik ¢esitli skorlama sistemleri kullanilmaktadir. Giiniimiizde
yenidogan yogun bakim fiinitelerinde de bu skorlama sistemlerinin kullanmasi 6nem
kazanmistir. Fakat her yogun bakim tinitesinde farkli skorlama sistemi kullanilmakta olup

ideal ve evrensel bir skorlama sistemi heniiz gelistirilememistir(7, 91).

Bu retrospektif ¢calismada < 34 gestasyonel haftada dogan prematiire bebeklerdeki
sepsis gelisimi sonrasit mortalite riskinin belirlenmesi amaci ile gelistirilmis skorlama
sistemleri degerlendirilmistir. Bu ¢alismada kullanilan nSOFA skorlama sistemi ile
Yenidogan YBU’lerinde calisan doktorlarin hastanin klinik durumunu objektif olarak

degerlendirmeleri ve mortalite riskini 6ngorebilmeleri amaglanmistir.

Prematiire yenidoganlarda dogum agirligi ve gestasyonel yas mortalite riskini
belirleyen faktorler arasinda bulunmaktadir. Apgar skoruda yasamin birinci dakikasinda
bakilan yenidoganlarin fiziksel durumunu hizli bir sekilde degerlendirmek ve o6zellikle
prematiire yenidoganlarda mortalite ve uzun vadeli morbiditeyi tahmin etmek igin
kullanilan bir skorlama sistemidir. Diisiik dogum agirhikli ve birinci, besinci
dakikalarinda siddetli hipoksi gelisen (Apgar skoru 0-3) yenidoganlarda mortalite riski
dogumda hipoksisi olmayanlara gore 44 kat daha fazla oldugu gosterilmistir(92). Yapilan
baska bir calismada yenidogan doneminde Slenlerin ¢ogunun (%78,2) diisik dogum

agirhikli dogdugu ve asfiksinin yasamin 1. dakikasinda ortaya ¢iktigi bildirilmistir (93).
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Apgar skorunun 5. dakikada yedinin altinda olan Prematiire yenidoganlarda erken
neonatal mortalite riskinin daha fazla oldugu gosterilmistir (94). Ancak bu degerlendirme
yontemleri tek basina kullanildiklarinda etkinlikleri zayiftir. Bu nedenle daha kapsamli
skorlama sistemlerine ihtiya¢ duyulmustur. Yasamin ilk giinlerinde CRIB, CRIB-II,
NBRS, SNAP-II, SNAPPE-II gibi skorlama sistemleri uygulanarak baglangigtaki hastalik
siddeti degerlendirilmektedir (95).

Kan kiiltiiriinde etken mikroorganizmanin iiretilmesi ile kanitlanmis sepsis tanisi
konulmaktadir. Ancak sepsis diisiiniilen yenidoganlarin gogunda kan kiiltiirlerinde tireme
olmamaktadir (36, 96).Yenidogan sepsis tanisinda kan kiiltiiriiniin duyarliliginin %50-80
oldugunu bildiren retrospektif ¢alismalar olmasina ragmen bazi galismalarda bu oranin
%6-81 arasinda degistigini gérmekteyiz (46, 54, 97). Bulut ve arkadaslar1 (97) yenidogan
sepsis tanisi alan ortalama gestasyonel haftast 35.544.2 olan 117 hasta dosyasini
retrospektif olarak inceledikleri ¢galismada hastalarin %66,7’sinde kan kiiltiiriinde {ireme
oldugunu bildirmistir. Meral ve arkadaglarinin (98) 238 yenidogan hasta (%75,7’si term)
ile yaptiklar1 calismada kan kiiltiiriinde iireme oranimi %57,loldugu saptanmistir.
Yorulmaz ve arkadaslarinin (99) 138 yenidogan sepsis tanisi alan term yenidoganlar ile
yaptiklar1 calismada hastalarin %7,97’sinde kan kiiltiiriinde {ireme saptanmistir.
Prematiire bebeklerde yapilan bir calismada 62 neonatal sepsis tanist alan hastalarin %
29’unda kan kiiltiiriinde tireme oldugu gortilmistiir (100). Burcu ve arkadaglarinin (101)
2021 yilinda neonatal sepsis tanist alan 45 hasta ile yapilan ¢alismada hastalarin
%13,3’tinde kan kiiltiiriinde tireme saptanmigtir. Calismamizda sepsisli 112 olgunun 3
tinde (% 2,6) kan kiiltlirlinde lireme goriilmiistiir. Ayrica 17 olguda idrar, BOS ve diger
kiiltiirlerde (yara, trakea vs.) tireme oldugu goriilmistiir. Kan kiiltiiriinde tireme oraninin
literatiire gore diisiik olmasimin nedeninin prematiirite nedeniyle hastalarin ampirik
antibiyotik tedavisi uygulaniyor olmasi, hastalardan yeterli volimde ve uygun teknik ile
kan kiiltiirii alinamamasi, kan kiiltiirii ¢alisma tekniklerinin farkli olmasindan kaynakl

oldugunu diisiinmekteyiz.

Dogum sonrasi ilk 1. ve 5.dakikalarda bakilan Apgar skoru yenidogan bebegin
klinik degerlendirmesi ve ileri donem prognozu hakkinda 6nemli bilgiler vermektedir.
Literatiir bilgilerine gore 5. dakika Apgar skoru erken neonatal klinik degerlendirmenin

gostergesi olarak 1. Dakika Apgar skorundan daha yaygin olarak kullanilmaktadir (102).
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Lagatta ve arkadaslarinin(103) yapmis oldugu bir ¢aligmada 23-25. gebelik haftalar
arasinda dogan bebekler icin 5. dakika Apgar skorunun diisiik olmasinin oliimle yiiksek
oranda iliskili oldugu gosterilmistir. Henry ve arkadaslarinin(104) yaptiklar1 bir kohort
calismasinda 24 ile 36 hafta arasinda dogan yenidoganlarda 5.dakikada ki Apgar
skorunun digiik olmasinin mortalite ile iliskili oldugu gosterilmistir. Stamatina ve
arkadaglar1(105) 5. dakikadaki Apgar skorunun diisiik olmasinin yenidogan ve bebek
mortalite riski ile giigli bir sekilde iliskili oldugunu gostermislerdir. Prakesh ve
arkadaglarinin(106) yapmis oldugu bir kohortta 5. dk Apgar skorunun 0O'dan 10'a
yiikseldik¢e mortalitenin %60'tan %8'e diistiigli gosterilmistir. Calismamizda Slenlerin
sagkalanlara gore 5. dakika Apgar skorunun 7 nin altinda oldugu gériilmiistiir. Bu veriler
literatiir ile uyumlu olarak 5. dakika Apgar skorunun 7 nin altinda olmasinin mortalite ile

iligkili oldugunu desteklemektedir.

Muktan D ve arkadaglar1 (107) tarafindan yapilan prospektif bir ¢alismada
YYBU'de neonatal mortaliteyi dngérmede SNAPPE-II skorunun kullanish oldugu
gosterilmistir. Yaptiklar1 calismada YYBU'de 6len yenidoganlarin SNAPPE-II skorunun
hayatta kalanlardan daha yiiksek oldugu gésterilmis ve ROC analizi sonucu AUC:0,917,
kesim noktas1 38 olarak saptanmistir. Bu sonuglar ile SNAPPE-II skoru ne kadar
yiiksekse yenidoganlarin 6liim riskinin de o kadar yiiksek oldugu gosterilmistir. Maria ve
arkadaglarmin (108) 247 yenidogan ile yapmis olduklari prospektif bir calismada
SNAPPE- Il skorundaki artma ile yenidogan mortalitesinin dogru orantili oldugu
gosterilmistir. SNAPPE II skoru 27°den biiyiik olan yenidoganlarda, daha diisiik skorlara
sahip hastalara gore mortalite riskinin alti kat arttigi bildirilmistir. Dammam ve
arkadaglarinin (109) ileri derece prematiire yenidogan ile yaptiklari ¢alismada SNAP-PE
IT degerini 30 dan biiyiik olan yenidoganlarda 6liim riskinin %28 arttig1, bu degerinin
45°ten biiyiik olmasi durumunda mortalite riskinin de 7 kat arttifin1 bildirmislerdir.
Benzer sekilde Ramirez ve arkadaslarin (110) yaptiklari calismada SNAPPE-11 skoru 40
ve lizeri olan yenidoganlarda daha yiliksek neonatal mortalite oran1 gosterilmistir. Aryana
ve arkadaslar1 (111) tarafindan yiiriitiilen bir kohort ¢alismasina gére, SNAPPE-II skoru,
0.92'lik bir ROC ile yenidoganlarda mortalitenin iyi bir gostergesi oldugu tespit
edilmistir. Bizim ¢alismamizda literatiir ile uyumlu olarak sagkalim siniflandirmasi
referans alinarak yapilan ROC analizi sonucunda; SNAP- PE-II i¢in egri altinda kalan

alanin (AUC=0.802) istatistiksel olarak anlamli oldugu bulunmustur. Calismamizda
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literatiirle uyumlu olarak SNAP-PE Il skoru 39.50 ve {izeri olan hastalarda mortalite orani

daha yiiksek olarak saptandi.

Noa ve arkadaslarinin (112) sepsis tanist almig premature yenidoganlar ile
yaptiklar1 retrospektif kohort ¢alismasinda ardisik olarak bakilan NSOFA degeri yiiksek
olan hastalarin mortalite oraninin daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Bu calismada
nSOFA skoru arttik¢a (nSOFA skoru >2 ile 2 kat, skor >6 ile 4 kat, skor >8 ile 8 kat ve
skor >10 ile 16 kat) mortalite riskinin artigin1 gostermislerdir. Wynn ve arkadaslarinin
(12) sepsis tanisi alan 60 prematiire yenidogan ile yaptiklari ¢aligmada hastalarin sepsis
tanis1 almadan 48 saat Once, tan1 an1 ve tan1 sonrasi ilk 48 saat i¢inde tekrarlayan nSOFA
skoru hesaplanmistir. Bu ¢alismada tan1 sonras1 6. ve 12. saatlerde bakilan 4 den biiyiik
NSOFA skorunun mortalite oranini géstermede en anlamli oldugu bildirilmistir. Bizim
calismamizda literatiir ile uyumlu olarak nSOFA skoru yiiksek olan hastalarin mortalite
oraninin daha yiiksek oldugu goriildii. Sagkalim siniflandirmasi referans alinarak yapilan
ROC analizi sonucunda; tanidan 24 saat sonraki nSOFA ig¢in egri altinda kalan alanin
(AUC=0.865) istatistiksel olarak anlaml1 oldugu saptandi. Bu sonug sepsis tanisi sonrasi
24. saatte hesaplanan nSOFA skorunun, diger zamanlarda hesaplanan nSOFA skoruna
gore mortalite riskini gostermede daha anlamli oldugunu gostermistir. Sepsis tanisi
sonrast 24. saatte bakilan nSOFA degerinin 1.5 iizerinde olmas1 mortaliteyi gdstermede

%99.9 duyarhlik ve %72.2 segicilik oldugu goriildii.

Literatiire baktigimizda yenidogan ve ¢ocuk yas grubunda laktat diizeyi ile sepsis
arasinda ki iliskiyi gosteren kisith sayida ¢alisma bulunmaktadir. (113). Hatherill ve
arkadaglarimin (114) g¢ocuk yogun bakimda takip edilen, laktat diizeyi 2 mmol/L’ nin
tizerinde olan 50 cocuk ile yaptiklari ¢alismada yatisinin ilk 6 saati ile tedavi basladiktan
sonra 24. saatinde bakilan laktat diizeyleri karsilastirilmis ve mortalite lizerine 24. saatte
bakilan laktat diizeyinin daha 6nemli oldugu vurgulanmistir. Erigkin c¢alismalari
incelendiginde 665 hasta ile yapilan bir ¢alismada laktat diizeyinin 1,4 iin altinda olan
grupta sepsise bagl mortalite riskinin en az oldugu saptanmistir. Ayni ¢alismada, laktat
diizeyleri 1.4 ile 2.3 mmol/L arasinda olan hastalarin laktat diizeyleri 1.4 mmol/L'den
diisiik olan hastalara kiyasla organ yetmezligi ve mortalite riskinin daha ytiksek oldugu
gostermislerdir. Acil serviste sepsis tanisi alan 131 hasta ile yapilan ¢alismada mortalite

oranin %45 oldugu ve mortalite gozlenen grupta gozlenmeyen gruba gore laktat
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degerinin yiiksek oldugunu saptamiglardir. Ancak bu sonucunun istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadigini bildirmislerdir(115). Varis ve arkadaslarinin 513 septik sok
tanili hastada yapmis olduklar1 ¢alismada mortalite oraninin %33,3 oldugunu ve
baslangicta bakilan laktat diizeyinin mortalite iizerinde bagimsiz risk faktorii olmadigin
bildirmiglerdir. Bu ¢alismada tekrarlayan Olgiimlerde laktat yiiksekligi saptanan
hastalarda mortalite oranin daha fazla oldugunu savunmuslardir(116). Bizim
calismamizda literatiirden farkli olarak tanm1 aninda ve tedavi sonrasi1 24. saatte bakilan
laktat diizeyinin mortalite lizerinde etkisi saptanmadi. Bu sonucunun g¢alismamizda
mortalite oranin diisiik olmasindan ve ¢aligmamizdaki laktat diizeyinin diger
caligmalardaki laktat diizeyinden daha diisiik olmasindan kaynaklandigini

diisiinmekteyiz.

Yenidogan yogun bakimda sepsis tanisiyla yatan hastalarda mortalite riskini
belirlemek icin skorlama sistemleri kullanilmasina ragmen yaptigimiz literatiir
taramalarinda bu skorlama sistemlerinin stilinliikklerini karsilastiran ¢aligsmalar
goriilmemektedir. Bizim ¢alismamizda SNAP-I1I ile nNSOFA skorunun dogum zamaninda,
tan1 aninda ve tani sonrasi 24. saatte bakilan skorlar1 arasinda pozitif korelasyon saptandi.
SNAPPE-II ile nSOFA skorunun dogum zamaninda, tan1 aninda ve tani sonrasi 24. saatte
bakilan skorlar1 arasinda pozitif korelasyon saptandi. Her iki skorlama sistemi ile en giiglii
iligki dogum zamaninda hesaplanan NSOFA oldugu goriildii. SNAP-II ile dogum
zamaninda bakilan laktat degeri arasinda pozitif korelasyon saptandi. Apgar skoru ile
dogum zamani, sepsis tan1 aninda ve tani sonrasi 24. Saatte hesaplanan nSOFA skoru

arasinda negatif korelasyon saptandi.

Sonu¢ olarak prematiire yenidoganlarda mortaliteyi 6ngormede APGAR,
SNAPPE-II ve nSOFA skorlama sistemlerinin belirleyici oldugu ve {initemizde
kullanilabilecegi anlasilmistir. Mortalite orani ile iligkisi en yliksek olan skorlamalar,
SNAPPE-II ve sepsis tanisindan 24 saat sonra hesaplanan nSOFA oldugu saptanmaigtir.
Bu sonuglar 15181inda yenidogan yogun bakimda mortalite oranini tespit etmede sepsis
tanisindan 24 saat sonra hesaplanan nSOFA degerinin en yiiksek duyarhiliga sahip
oldugunu gérmekteyiz. Prematiire yenidoganlarda mortaliteyi 6n gérmede prospektif ve
daha genis hasta sayisi ile yapilacak ileri ¢alismalara gereksinim oldugunu vurgulamak

isteriz.
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Cahismamizin kisithhklari;

- Calismamiz retrospektif oldugu i¢in bazi hastalarin Apgar skorlari, laktat degeri ve

trombosit sayisi gibi bilgilerine ulasilamadig i¢in hastalar ¢alisma dist birakilmistir.

-Hastalarimizin prematiire oldugu igin yatigla beraber ampirik antibiyotik tedavisi
baslanmaktadir. Klinik sepsis tani aninda hastalarin ¢ogunlugu ampirik antibiyotik

tedavisi altinda oldugu i¢in kiiltiir tiremesinin sinirl sayida oldugunu diisiinmekteyiz.
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1)

2)

3)
4)

5)

6)

7)

6. SONUCLAR

Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiiltesi
Yenidogan Yogun Bakim iinitesinde 01.01.2017-30.06.2021 tarihleri arasinda
yatirilan, gebelik yas1 34 hafta ve altinda olup ilk 12 saat i¢inde klinige yatisi
yapilan 112 olgu ¢alisma grubuna dahil edildi.

Calisma grubunun ortalama gebelik yas1 28,1 + 2,9 hafta, ortalama dogum
agirligr 1109+371 gram olup erkek /kiz oran1 55/57 idi.

Caligmamizda mortalite orani %3,5 oldugu goriildii.

Calisma grubunda ortalama 1.dakika Apgar skoru 5,25 +1,53, 5. Dakika
Apgar skoru 7,01+1,28 olarak saptandi.

Dogum zamani1 nSOFA skoru 3,07+2,64, sepsis tanis1 aldiginda nSOFA skoru
1,81+2,18, sepsisten 24 saat sonraki nSOFA skoru 1,01+1,65 olarak
hesaplandi.

Mortaliteyi 6n gormede 5. Dakika Apgar skoru, SNAP-PE-II, sepsisten 24
saat sonraki nSOFA skorlarinin belirleyici oldugu saptanmustir.

Diisiik dogum agirlikli prematiirelerde mortaliteyi ongdérmede 5. Dakika
Apgar skoru, SNAP-PE-II, sepsisten 24 saat sonraki nSOFA skorlama

sistemlerinin anlamli oldugu saptanmistir.
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