
Hayat›n ilk bir ay›ndaki sistemik, semptomatik bakteriyel, viral ve fungal infeksiyonlar neonatal sepsis olarak adland›r›l›r. Sepsis
görülme oran› perinatal risk faktörlerine, prenatal bak›ma ve ekonomik standartlara göre de¤iflir. Geliflmifl ülkelerdeki sepsis s›kl›¤›
2-4/1000 olmakla birlikte bu oran tüm dünyada 1-10/1000 aras›nda de¤iflir. Sepsis insidans› gebelik yafl›yla ters orant›l› olarak artar
ve çok düflük do¤um a¤›rl›kl› bebeklerde görülme oran› % 30’lar› bulabilir.

Yenido¤anlar›n sepsise yatk›nl›¤› multifaktöriyeldir ve humoral, fagositik ve hücresel immünitedeki immatürasyonu da içerir. Ayr›-
ca hipoksi, asidoz ve metabolik dengesizlikler neonatal konakç› savunmas›n› bozar.

Neonatal sepsis için risk faktörleri:
1. ‹mmün sistemin zay›f olmas›

A. Non-spesifik savunma mekanizmalar›
• Anatomik bariyerlerdeki bozulmaya yatk›nl›k
• Fagosit sistemindeki yetersizlikler
• Kompleman sistemindeki yetersizlik
• Laktoferrin düzeyindeki yetersizlik

B. Spesifik savunma mekanizmalar›
• T lenfositler: say›sal yetersizlik, yard›mc›/bask›lay›c› oran›nda düflüklük, lenfokin üretim ifllevinde yetersizlik
• B lenfositler: plazma hücresine farkl›laflmada yetersizlik, Ig düzeylerinde yetersizlik

2. perinatal risk faktörlerinin bulunmas› 
3. invaziv giriflim uygulanmas›
4. erkek cinsiyet
5. prematürite ve düflük do¤um a¤›rl›¤›
6. kolonizasyon
7. personel yetersizli¤i
8. genifl spektrumlu antibiyotik kullan›m›
9. hastane personelinin hijyen eksikli¤i (özellikle el temizli¤i)

Etiyoloji

Neonatal sepsisten sorumlu bakteriler ülkeden ülkeye, ayn› ülke içinde de zamanla de¤ifliklik gösterebilir. Günümüzde grup B
streptokoklar ve E.coli erken bafllang›çl› sepsislerin %60-80’inden sorumludur. Son y›llarda perinatal profilaksinin CDC (Center for Di-
sease Control and Prevention) taraf›ndan desteklenmesi grup B streptokok infeksiyonlar›nda yaklafl›k % 80’lik bir düflüfl sa¤lam›flt›r.

B grubu streptokoklar›n hepsi kad›nlarda kolonize olup yenido¤an bebekte menenjit ya da pnömoniyle birlikte ya da yaln›zca sep-
sis tablosuna neden olabilir. Ancak tip III B streptokokun menenjit geliflmesinde virulans özelli¤i fazlad›r ve erken bafllang›çl› menen-
jitlerin %85’den fazlas›ndan ve geç bafllang›çl› grup B streptokok infeksiyonlar›n›n da ço¤undan sorumludur.

E.coli sepsislerinde en s›k görülen, en fliddetli sepsislere neden olan ve E.coli neonatal menenjitlerinin % 75’inden fazlas›na ne-
den olan serotip K1 serotipidir. Geç bafllang›çl› sepsise neden olan di¤er mikroorganizmalar genellikle S. aureus, koagülaz negatif
stafilokoklar, viridans streptokokki ve kandida gibi ciltte bulunan mikroorganizmalard›r. Bu türlerle oluflan infeksiyonlar için önemli
risk faktörleri intravasküler kateterler, cerrahi yara, konjenital malformasyonlar ve invaziv yaflam destekleyici aletlerin kullan›m›d›r. 

Son y›llarda geliflen teknoloji, giderek daha küçük bebeklerin yaflamas› ve bunlar›n yo¤un bak›m ünitelerinde daha uzun kalmala-
r› geç bafllang›çl› neonatal sepsislerin mikrobial etkenlerini de¤ifltirmifltir. Hangi mikroorganizmalar›n daha çok görüldü¤ünü bilmek
bafllanacak ampirik tedavi aç›s›ndan önemlidir. Bugün için birçok ünitede neonatal bakteriyeminin en s›k nedeni koagülaz (-) stafilo-
koklard›r. Üçüncü seviye neonatal bak›m ünitelerindeki nozokomial infeksiyon oran› di¤er yo¤un bak›m ünitelerinden çok farkl› de¤il-
dir ve yaklafl›k 100 taburcuda 20 infeksiyon fleklindedir.

Patogenez

Konakç›n›n infeksiyonlara karfl› sistemik inflamatuvar yan›t› olan sepsis, endojen mediatörlerin neden oldu¤u bir dizi klinik, hema-
tolojik, inflamatuvar ve metabolik kaskattan meydana gelir. Bu yan›t sonucunda sepsis, septik flok ve çoklu organ yetmezli¤ine kadar
de¤iflen klinik tablo ortaya ç›kar. 

Bakteriyel yap›lara karfl› geliflen hücresel yan›t normal flartlar alt›nda infeksiyona karfl› savunma sa¤lar. Mikroorganizma ve ürün-
lerinin vücut savunma sisteminde afl›r› aktivasyona yol açmas› ise sepsise neden olur. Bu savunma mekanizmalar›; sitokinlerin sal›-
n›m›, nötrofil ve monosit aktivasyonu, kompleman sistemi, intrensek ve ekstrensek koagülasyon sistemleri ve fibrinolitik sistem gibi
plazma protein kaskat sistemlerinin aktivasyonudur. Bu s›rada sal›nan mediatörlerin yap›m›ndaki de¤ifliklikler ve hücresel reaksiyon-
lar›n ileri derecede aktifleflmesine ba¤l› olarak proinflamatuvar ve antiinflamatuvar denge bozulur.

Gram negatif bakterilerin hücre duvar› komponentleri (endotoksinler), sepsisi tetikleyen moleküllerin bafl›nda gelir. Endotoksinle-
rin ortaya ç›kard›¤› yan›t, pro ve antiinflamatuvar mediatörler (sitokinler, p›ht›laflma faktörleri, adezyon molekülleri, myokardiyal dep-
rese edici yap›lar) ile birlikte hücresel ve humoral yolu kapsar. Konakç› patojene karfl› kompleman sistemini, akut faz proteinlerini ve
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hücresel elemanlardan (monosit, makrofaj, nötrofil, do¤al öldürücü hücreler) oluflan ba¤›fl›kl›k sistemini harekete geçirir. Bu ba¤›fl›k-
l›k sisteminin kontrolsüz aktivasyonu, afl›r› inflamatuvar yan›t arac›l›¤› ile doku hasar› ile sonuçlanabilir.

Endotel sepsiste inflamasyonun kayna¤› ve hedefidir. Normal flartlar alt›nda endotel antikoagülan/antitrombotik özellikler tafl›r.
Bunu doku faktörü inhibitörleri, trombomodülin, nitrik oksit ve prostosiklin sal›n›m› ile sa¤lar. Son y›llarda sepsis patogenezinde en-
dotel hücrelerinin anahtar rol oynad›¤› gösterilmifltir. Bakteri ile karfl›laflan hücre vasküler endotel hücresidir. Bu karfl›laflma sonu-
cunda h›zla inflamatuvar mediatörler sal›n›r. Mediatörlerin afl›r› sal›m› sonucu oluflan endotel hasar› sepsisin klinik bulgular› ve
komplikasyonlar›n›n ço¤unu aç›klar. 

Sepsisli bebeklerde TNF-α sal›nan ilk proinflamatuvar sitokindir. Bunu IL-1, IL-6 ve IL-8 takip eder. TNF-α ve IL-1 biyolojik olarak
ba¤lant›l›d›r ve sinerjist etkiyle inflamasyonu ilerleterek sepsisin klinik bulgular›n›n ço¤undan sorumlu olurlar.

Gram pozitif ve gram negatif bakterilere ba¤l› sepsiste proinflamatuvar sitokin yan›t› ve ortaya ç›kan klinik farkl›d›r. Gram pozitif
infeksiyonlarda sitokin yan›t› ve nitrik oksit (NO) üretimi endotoksine ba¤l› geliflen gram negatif infeksiyonlara k›yasla daha azd›r.
Gram negatif flok patogenezinde TNF-α, IL-6 ve NO kritik mediatörlerdir.

Nitrik oksit nitrik oksit sentaz ile argininden sentezlenir. Septik flok s›ras›nda endotoksin, PAF, IL-1, ve TNF-α’ya yan›t olarak en-
dotel taraf›ndan afl›r› NO yap›lmas› vazodilatasyon, trombosit agregasyonunun inhibisyonu, düz kas hücre proliferasyonunun inhibis-
yonu ve endotel taraf›ndan proinflamatuvar mediatörlerin ekspresyonunun azalmas› ile sonuçlan›r. Yap›lan çal›flmalar NO’nun pedi-
atrik sepsiste önemli bir mediatör oldu¤unu ortaya koymufltur. NO üretimi: 1) yenido¤an ve pediatrik sepsislerde artar. 2) Hastal›¤›n
ciddiyeti ve inflamasyonun derecesi ile korelasyon gösterir. 3) Sepsisin bafllang›c›nda artar, iyileflme döneminde azal›r.

Sepsisin klinik gidifli bebekten bebe¤e ciddi farkl›l›klar göstermektedir. Bu farkl›l›¤› bebe¤in sepsis öncesi sa¤l›k durumu, kazan›l-
m›fl immünite, patojene ba¤l› farkl›l›klar gibi genetik olmayan faktörlerin yan›nda bebe¤e ait genetik farkl›l›klar›n da aç›klayabilece¤i
düflünülmektedir. Inflamatuvar mediatörleri kodlayan genlerdeki farkl›l›klar inflamatuvar yan›tta geneti¤in rolünü belirlemektedir. Si-
tokin yap›m ve sal›n›m›, NO sentaz aktivitesi gibi konularda bebe¤in genetik olarak belirlenen kapasitesi sepsis klini¤indeki genifl
farkl›l›¤› aç›klayabilir. Nadir gen bozukluklar› baz› mikroorganizmalara karfl› oluflan sepsisin fatal seyretmesine neden olabilir. ‹nf-
lamasyonun endojen mediatörlerini kodlayan genlerdeki polimorfizm inflamatuvar yan›t aktivasyonundaki farkl›l›¤a genetik predis-
pozisyon yarat›r. Bu nedenle son zamanlarda sepsise karfl› genetik duyarl›l›k konusundaki çal›flmalar h›z kazanm›flt›r.
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