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Hayatin ilk bir ayindaki sistemik, semptomatik bakteriyel, viral ve fungal infeksiyonlar neonatal sepsis olarak adlandirilir. Sepsis
goriilme orani perinatal risk faktérlerine, prenatal bakima ve ekonomik standartlara gére degisir. Gelismis tlkelerdeki sepsis sikhg
2-4/1000 olmakla birlikte bu oran tiim diinyada 1-10/1000 arasinda dedgisir. Sepsis insidansi gebelik yasiyla ters orantili olarak artar
ve ¢ok diisiik dogum agirlikl bebeklerde gériilme orani % 30'lari bulabilir.

Yenidoganlarin sepsise yatkinligi multifaktdriyeldir ve humoral, fagositik ve hiicresel immiinitedeki immatiirasyonu da igerir. Ayri-
ca hipoksi, asidoz ve metabolik dengesizlikler neonatal konakgi savunmasini bozar.

Neonatal sepsis icin risk faktorleri:

1. immiin sistemin zayif olmasi
A. Non-spesifik savunma mekanizmalari
o Anatomik bariyerlerdeki bozulmaya yatkinlik
e Fagosit sistemindeki yetersizlikler
e Kompleman sistemindeki yetersizlik
e Laktoferrin diizeyindeki yetersizlik
B. Spesifik savunma mekanizmalari
o T lenfositler: sayisal yetersizlik, yardimci/baskilayici oraninda diisiikliik, lenfokin iiretim islevinde yetersizlik
o B lenfositler: plazma hiicresine farklilasmada yetersizlik, Ig diizeylerinde yetersizlik
. perinatal risk faktorlerinin bulunmasi
. invaziv girisim uygulanmasi
. erkek cinsiyet
. prematiirite ve diisiik dogum agirhg
. kolonizasyon
. personel yetersizligi
. genis spektrumlu antibiyotik kullanimi
. hastane personelinin hijyen eksikligi (6zellikle el temizligi)
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Etiyoloji

Neonatal sepsisten sorumlu bakteriler {ilkeden iilkeye, ayni {ilke i¢inde de zamanla degisiklik gdsterebilir. Giinlimiizde grup B
streptokoklar ve E.coli erken baslangich sepsislerin %60-80'inden sorumludur. Son yillarda perinatal profilaksinin CDC (Center for Di-
sease Control and Prevention) tarafindan desteklenmesi grup B streptokok infeksiyonlarinda yaklasik % 80'lik bir diisiis saglamistir.

B grubu streptokoklarin hepsi kadinlarda kolonize olup yenidogan bebekte menenjit ya da pnémoniyle birlikte ya da yalnizca sep-
sis tablosuna neden olabilir. Ancak tip Il B streptokokun menenijit gelismesinde virulans dzelligi fazladir ve erken bagslangigh menen-
jitlerin %85'den fazlasindan ve ge¢ baslangich grup B streptokok infeksiyonlarinin da gogundan sorumludur.

E.coli sepsislerinde en sik goriilen, en siddetli sepsislere neden olan ve E.coli neonatal menenijitlerinin % 75’inden fazlasina ne-
den olan serotip K1 serotipidir. Ge¢ baslangicli sepsise neden olan diger mikroorganizmalar genellikle S. aureus, koagiilaz negatif
stafilokoklar, viridans streptokokki ve kandida gibi ciltte bulunan mikroorganizmalardir. Bu tiirlerle olusan infeksiyonlar i¢in 6nemli
risk faktdrleri intravaskiiler kateterler, cerrahi yara, konjenital malformasyonlar ve invaziv yasam destekleyici aletlerin kullanimidir.

Son yillarda gelisen teknoloji, giderek daha kiiglik bebeklerin yagsamasi ve bunlarin yogun bakim iinitelerinde daha uzun kalmala-
ri gec baslangich neonatal sepsislerin mikrobial etkenlerini degistirmistir. Hangi mikroorganizmalarin daha ¢ok goriildiigiini bilmek
baslanacak ampirik tedavi agisindan énemlidir. Bugiin igin bircok iinitede neonatal bakteriyeminin en sik nedeni koagiilaz (-) stafilo-
koklardir. Ugiincii seviye neonatal bakim {initelerindeki nozokomial infeksiyon orani diger yogun bakim iinitelerinden ¢ok farkli degil-
dir ve yaklagik 100 taburcuda 20 infeksiyon seklindedir.

Patogenez

Konakginin infeksiyonlara karsi sistemik inflamatuvar yaniti olan sepsis, endojen mediatdrlerin neden oldugu bir dizi klinik, hema-
tolojik, inflamatuvar ve metabolik kaskattan meydana gelir. Bu yanit sonucunda sepsis, septik sok ve ¢oklu organ yetmezligine kadar
dedisen klinik tablo ortaya ¢ikar.

Bakteriyel yapilara karsi gelisen hiicresel yanit normal sartlar altinda infeksiyona karsi savunma saglar. Mikroorganizma ve {iriin-
lerinin viicut savunma sisteminde asiri aktivasyona yol agmasi ise sepsise neden olur. Bu savunma mekanizmalar; sitokinlerin sali-
nimi, notrofil ve monosit aktivasyonu, kompleman sistemi, intrensek ve ekstrensek koagiilasyon sistemleri ve fibrinolitik sistem gibi
plazma protein kaskat sistemlerinin aktivasyonudur. Bu sirada salinan mediatérlerin yapimindaki degisiklikler ve hiicresel reaksiyon-
larin ileri derecede aktiflesmesine bagh olarak proinflamatuvar ve antiinflamatuvar denge bozulur.

Gram negatif bakterilerin hiicre duvari komponentleri (endotoksinler), sepsisi tetikleyen molekiillerin baginda gelir. Endotoksinle-
rin ortaya ¢ikardigi yanit, pro ve antiinflamatuvar mediatdrler (sitokinler, pihtilagsma faktorleri, adezyon molekiilleri, myokardiyal dep-
rese edici yapilar) ile birlikte hiicresel ve humoral yolu kapsar. Konakgi patojene karsi kompleman sistemini, akut faz proteinlerini ve



hiicresel elemanlardan (monosit, makrofaj, ndtrofil, dogal dldiiriicii hiicreler) olusan bagisiklik sistemini harekete gegirir. Bu bagisik-
Ik sisteminin kontrolsiiz aktivasyonu, asiri inflamatuvar yanit araciligi ile doku hasari ile sonuglanabilir.

Endotel sepsiste inflamasyonun kaynagi ve hedefidir. Normal sartlar altinda endotel antikoagiilan/antitrombotik dzellikler tasir.
Bunu doku faktdrii inhibitdrleri, trombomodiilin, nitrik oksit ve prostosiklin salinimi ile saglar. Son yillarda sepsis patogenezinde en-
dotel hiicrelerinin anahtar rol oynadigi gdsterilmistir. Bakteri ile karsilasan hiicre vaskiiler endotel hiicresidir. Bu karsilasma sonu-
cunda hizla inflamatuvar mediatorler salinir. Mediatorlerin asiri salimi sonucu olusan endotel hasari sepsisin klinik bulgular ve
komplikasyonlarinin ¢cogunu aciklar.

Sepsisli bebeklerde TNF-o salinan ilk proinflamatuvar sitokindir. Bunu IL-1, IL-6 ve IL-8 takip eder. TNF-a ve IL-1 biyolojik olarak
baglantilidir ve sinerjist etkiyle inflamasyonu ilerleterek sepsisin klinik bulgularinin gogundan sorumlu olurlar.

Gram pozitif ve gram negatif bakterilere bagl sepsiste proinflamatuvar sitokin yaniti ve ortaya ¢ikan klinik farklidir. Gram pozitif
infeksiyonlarda sitokin yanrti ve nitrik oksit (NO) tretimi endotoksine bagl gelisen gram negatif infeksiyonlara kiyasla daha azdir.
Gram negatif sok patogenezinde TNF-c, IL-6 ve NO kritik mediatdrlerdir.

Nitrik oksit nitrik oksit sentaz ile argininden sentezlenir. Septik sok sirasinda endotoksin, PAF, IL-1, ve TNF-o''ya yanit olarak en-
dotel tarafindan asiri NO yapilmasi vazodilatasyon, trombosit agregasyonunun inhibisyonu, diiz kas hiicre proliferasyonunun inhibis-
yonu ve endotel tarafindan proinflamatuvar mediatorlerin ekspresyonunun azalmasi ile sonuglanir. Yapilan ¢aligmalar NO'nun pedi-
atrik sepsiste dnemli bir mediatdr oldugunu ortaya koymustur. NO {iretimi: 1) yenidogan ve pediatrik sepsislerde artar. 2) Hastaligin
ciddiyeti ve inflamasyonun derecesi ile korelasyon gdsterir. 3) Sepsisin baslangicinda artar, iyilesme déneminde azalir.

Sepsisin klinik gidisi bebekten bebegde ciddi farkliklar gostermektedir. Bu farkliligi bebegin sepsis 6ncesi saglk durumu, kazanil-
misg immiinite, patojene bagh farkliliklar gibi genetik olmayan faktdrlerin yaninda bebege ait genetik farkliliklarin da aciklayabilecegi
diisiiniilmektedir. Inflamatuvar mediatérleri kodlayan genlerdeki farkliliklar inflamatuvar yanitta genetigin roliinii belirlemektedir. Si-
tokin yapim ve salimimi, NO sentaz aktivitesi gibi konularda bebegin genetik olarak belirlenen kapasitesi sepsis klinigindeki genis
farklihg aciklayabilir. Nadir gen bozukluklari bazi mikroorganizmalara karsi olugan sepsisin fatal seyretmesine neden olabilir. Inf-
lamasyonun endojen mediatdrlerini kodlayan genlerdeki polimorfizm inflamatuvar yanit aktivasyonundaki farklihga genetik predis-
pozisyon yaratir. Bu nedenle son zamanlarda sepsise karsi genetik duyarlilik konusundaki ¢calismalar hiz kazanmugtir.
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