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OZET

Amag: Derinin normal flora elemani olan koagiilaz negatif stafilokok (KNS) tiirleri, yenidogan yogun bakim iinitelerinde kan kiiltiiriinde en sik izole
edilen mikroorganizmalardir ve enfeksiyon-kontaminasyon ayrimi giigtiir. Bu retrospektif ¢alismada, yenidogan yogun bakim hastalarinin kan
kiltiirindeki KNS tiremelerine yaklagimlarimiz sunulmustur.

Gere¢ ve Yontem: Hastanemiz yenidogan yogun bakim iinitelerinde Ocak 2016 ile Aralik 2018 tarihleri arasinda yatan ve kan kiiltiiriinde KNS
liremesi olan yenidoganlar c¢alismaya alindi. Hastalar santral kateter gibi KNS igin risk faktorleri, klinik ve laboratuvar bulgularina gore deger-
lendirildi, ‘‘kesin’” ve ‘‘olasi’” KNS gruplari ile ‘kontaminasyon’’ grubuna ayrildi. Gruplar arasinda veriler kiyaslandi.

Bulgular: Caligma déneminde kan kiiltiirlerindeki tiremelerin %40.8’i (n =130) KNS’lerdi ve en sik izole edilen tiir S. epidermidis (%69.2) idi.
Metisiline karsi saptanan direng oram %77.9°du. Uremelerin %67.7’si erkek bebeklerde bildirildi, %58.5°1 kontaminasyon olarak tanimlandi. Kesin
KNS enfeksiyonu; ortanca gebelik yasi 32 (28-34) hafta ve ortalama dogum agirligi 1547.5+446.9 gram prematiirelerde, olast KNS enfeksiyonu; 35
hafta iistii yenidoganlarda gozlendi. Kontaminasyon ise ortalama dogum agirlig1 3347+472.5 gram term yenidoganlarda diisiiniildii. KNS enfeksiyonu
sirasinda en fazla goriilen klinik bulgular kutis marmoratus, kusma, beslenme intoleransi ve batin distansiyonuydu. Kesin KNS grubunda olast KNS
ve kontaminasyon grubuna kiyasla, olast KNS grubunda kontaminasyon grubuna kiyasla CRP artis farki anlamli bulundu. Gruplardaki diger laboratu-
var parametreleri benzerdi.

Sonug¢: Yenidoganlarin gebelik yasi, dogum agirligi, KNS i¢in risk faktorlerinin varligi, klinigi ve laboratuvar bulgulart kan kiiltiirindeki KNS iire-
melerinin yonetiminde yardimcidir.

Anahtar Sozciikler: Koagiilaz Negatif Stafilokok, Yenidogan, Kan Kiiltiirii, Enfeksiyon, Kontaminasyon.

ABSTRACT
Coagulase-Negative Staphylococci Growth in Blood Culture of Neonatal Intensive Care Patients: Is it Infection or Contamination?

Objective: Coagulase-negative staphylococci (CoNS) species, which are normal flora elements of the skin, are the most frequently isolated microor-
ganisms in blood culture in neonatal intensive care units (NICUs) and are challenged in distinction of infection-contamination. In this retrospective
study, our approaches to CoNS growth in blood culture of NICU patients were presented.

Material and Method: Newborns who were hospitalized in NICUs between January 2016 and December 2018 and who had CoNS growth in blood
culture were enrolled in the study. They were evaluated according to risk factors of CoNS (such as central catheter), laboratory and clinical findings,
and were divided into ‘“definite’” and ‘‘probable’” CoNS groups and also ‘‘contamination’” group. The datas were compared between the groups.
Results: During the study, 40.8% (n =130) of the growth in blood cultures were CoNS and mostly isolated species was Staphylococcus epidermidis
(69.2%). Resistance rate against methicillin was 77.9%. 67.7% of CoNS growth in blood cultures were reported in male infants, and 58.5% were
defined as contamination. The definite and probable CoNS infections were observed in prematures with median gestational week 32 (28-34) and mean
birth weight 1547.5+446.9 grams, and in newborns over 35 weeks of age, respectively. Contamination were thought for term infants with mean birth
weight 3347+472.5 grams. The most common clinical findings during CoNS infection were cutis marmoratus, vomiting, feeding intolerance, and
abdominal distention. Increase in CRP difference was found significant in definite CoNS group vs. probable CNS and contamination group, and in
probable CNS group vs. contamination group. Other laboratory parameters in the groups were similiar.

Conclusion: The gestational week, birth weight, presence of CoNS risk factors, clinical and laboratory findings are all helpful in management of
CoNS growth in blood culture of neonates.
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Stafilokoklar, Micrococcaceae ailesinden hareketsiz, rin1 kaplayan mukozlarda kolonize olurlar (1). Uzun
aerop veya fakiiltatif anaerop Gram pozitif koklardir. yillar stafilokok cinsi i¢inde Staphylococcus aureus
Dogada yaygm olarak bulunurlar, baslica kaynaklari enfeksiyon etkeni olarak taninmis, koagiilaz negatif
insandir. En sik deride ve disar1 agilan viicut boslukla- stafilokok (KNS) tiirleri ise deri ve mukozanin normal

florast icinde yer aldiklarindan kontaminant (bulag)
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bakteriler olarak degerlendirilmislerdir. Ancak giinii-
miizde basta Staphylococcus epidermidis olmak iizere
tiim KNS tiirlerinin 6nemli nozokomial enfeksiyonlara
neden olduklar1 bilinmektedir (2).

Deri bitiinliigiiniin bozulmasiyla beraber yetersiz im-
mun sistem savunmasi, prematiirite, hastanede yatis
stiresi, uzun siireli mekanik ventilasyon (MV) destegi
ve total parenteral nutrisyon (TPN) alma ve sant, sant-
ral kateter gibi viicuttaki yabanci cisimlerin varligi
KNS enfeksiyonlarmin seyrini belirleyen 6nemli risk
faktorleri arasindadir (2, 3). Bu bakteriler, dis yiizeyle-
re yapisabilme, ¢ogalabilme ve biofilm olusturup ko-
nak savunma sisteminden saklanabilme &zellikleri
sayesinde kolaylikla bakteriyemi ve sistemik enfeksi-
yonlara neden olmakta hatta kullanilmakta olan antibi-
yotiklere direng gelistirebilmektedirler (2). Ozellikle
metisiline kargi olan direngleriyle bilinmekteyken, son
yillarda ¢oklu antibiyotik direnglerinden de bahsedil-
mektedir (4, 5).

Basta S. epidermidis olmak iizere KNS’ler, yenidogan
yogun bakim iinitelerinde kan kiiltiirlerinde en sik izole
edilen mikroorganizmalardir, %30-60 oraninda bakte-
riyemiye neden olmaktadirlar (5). Son 20 yilda giderek
artan oranlarda neonatal sepsislerin, 6zellikle de diisiik
dogum agirlikli bebeklerdeki ge¢ neonatal sepsisin
baslica etkenidirler. S. aureus ve Gram negatif bakteri-
lere kiyasla mortaliteden ziyade morbiditeye neden
olurlar (5, 6).

Yenidogan sepsisinin tanisinda klinik degerlendirme ve
laboratuvar bulgular1 yardimeidir. Duyarliligi %50-80
arasinda degismekle beraber sepsiste etkenin kan kiiltii-
riinde iretilmesi “‘altin standart’” olarak ifade edilmek-
tedir (7). Ancak kan Kkiltiriindeki KNS iiremesinin
klinik yonetimi; enfeksiyon-kontaminasyon ayriminda-
ki giigliikler, gereksiz antibiyotik tedavisi ile hastanede
yatig siiresinin uzamasi, tedavi maliyetinin artmasi ve
¢oklu antibiyotik direnci olan KNS tiirlerinin ortaya
¢ikmasi gibi nedenlerden dolayi karmasik olabilmekte-
dir (8).

Bu ¢alismada, kan kiiltiiriinde KNS {iremesi olan yeni-
dogan yogun bakim hastalarimiz KNS i¢in mevcut risk
faktorleri, klinik ve laboratuvar bulgulariyla retrospek-
tif olarak degerlendirilmis, bu iiremelere hastanemiz-
deki yaklagimlarimiz sunulmustur. Beraberinde yeni-
doganlarda kan kiiltiirinde KNS tiremelerinin klinik
yonetimine ve enfeksiyon-kontaminasyon ayriminin
yapilabilmesine katkida bulunulmasi amaglanmustir.

GEREC VE YONTEM

Caligmaya hastanemizin 1., 2. ve 3. basamak yenido-
gan yogun bakim tnitelerinde 1 Ocak 2016 ile 31 Ara-
lik 2018 tarihleri arasinda yatirilarak izlenmis yenido-
ganlardan kan kiiltiirlerinde KNS iiremesi olanlar dahil
edildi. Calisma Oncesinde etik kurul onami alindi
(KOU GOKAEK 2018/14.10).

Hastalarimizin  perinatal &zellikleri [postnatal yas,
gebelik yasi, dogum agirligi, 5. dakika Apgar skoru,
yatigta yapilan neonatal mortaliteyi 6ngoren skor; Cli-
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nical Risk Index For Babies II (CRIB II)], yenidogan
yogun bakim diizeyi, laboratuvar degerleri [beyaz kiire
(BK), trombosit, mutlak nétrofil sayist (MNS) ve C-
reaktif protein (CRP)], eslik eden klinik bulgular
[kardiyovaskiiler degisiklikler (hipotansiyon, ritm
diizensizligi, bradikardi, tasikardi), solunumsal degisi-
klikler (apne, tasipne, akut solunum sikintisi), spesifik
olmayan degisiklikler (irritabilite, hipotoni, letarji),
gastrointestinal degisiklikler (beslenme intoleransi,
abdominal distansiyon, emmede azalma), 1s1 degisi-
klikleri (hipotermi <36°C, hipertermi >38,5 ° C, 1s1
diizensizligi), cilt ve cilt alti lezyonlar1 (kutis mar-
moratus, sklerem, petesiyel dokiintii)], KNS tiremeleri-
nin antibiyogramlari, kullanilan ya da degistirilen anti-
biyotikler ve KNS enfeksiyonu i¢in bilinen risk faktor-
leri [TPN alma, MV destegi, santral kateter varligi]
hastanemiz bilgi kayit sisteminden retrospektif olarak
kaydedildi (9).

Belirtilen tarihler arasinda kan kiiltiirinde KNS iireme-
si olan tiim yenidoganlar, kiiltiir sonucu yaninda klinik
ve laboratuvar bulgulari ile yenidogan uzmani ve gocuk
enfeksiyon uzmani tarafindan degerlendirilmisti. La-
boratuvar bulgularindan; 16kositoz (BK sayisinin
>20,000/mm® olmasi) ya da lokopeni (BK sayisinmn
<5.000/mm?®), mutlak nétropeni (MNS<1000/mm?3
olmas1) ya da relatif ndtropeni (MNS<5000/mm? ol-
mast), trombositopeni (trombosit <150.000 olmasi) ve
CRP>5 mg/L olmasi enfeksiyon lehine yorumlanmisti
(9, 10).

Calismamizda KNS enfeksiyonu igin risk faktorii olan
yenidoganlardan klinik ve laboratuvar bulgu varliginda
ardigik iki giin i¢inde alinan en az iki kan kiiltiiriinde
ayni tiir KNS iremesi ‘‘kesin KNS enfeksiyonu’’, bir
kan kdltiiriinde KNS iiremesi ‘‘olast KNS enfeksiyo-
nu’’ olarak tanimlanmisti ve tekrarlanan kan kiiltiirleri
sonrasi tedavileri diizenlenmisti. Bu iiremeler postnatal
ilk 3 giin i¢indeyse erken, 3 giinden sonra ge¢ neonatal
sepsis olarak degerlendirilmisti. Risk faktori, klinik ve
laboratuvar bulgusu olmayan yenidoganlardaki tek
KNS iiremesi ise ‘‘kontaminasyon’’ kabul edilerek kan
kiiltiirii tekrarlanmig, hastalarm yakin klinik takipleri
yapilmigt1 (11-13). Izlemlerinde bu sekilde degerlendi-
rilmis ve tedavisi planlanmis yenidoganlar ¢alismada
kesin KNS grubu, olast KNS grubu ve kontaminasyon
grubu olarak kategorize edildi. ilk KNS iiremesi olan
kan kiiltiiriiyle beraber alman laboratuvar degerleri; 1
(6rnegin; BK1, MNS 1, trombosit 1, CRP1), iireme
sinyali sonrasinda tekrarlanan kan kiiltiiriiyle beraber
almanlar; 2 (6rnegin; BK 2, MNS 2, trombosit 2, CRP
2) ile ifade edildi.

Gruplarin tiim verileri birbirleriyle istatistiksel olarak
kiyaslandi.

Kan Kiiltiirii Alinmasi

Hastanemizde standart olarak kan kiiltiirleri, steril
eldiven kullanilarak 6nce %70 alkol ardindan povidon
iyot ile temizlenen periferik bdlgelerin venéz damarla-
rindan 1-1,5 cc lik kan numunesi (bebegin kilosuna
gore) igne ucu degistirilerek BacTAlert sigelerine
alinmaktadir.
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Mikrobiyoloji

Hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarmma gonderilen
kan kiiltiir numuneleri, BacTAlert (Biomérieux, Fran-
sa) kan kiiltiir sistemi ile incelenmektedir. Pozitif sin-
yal veren siselerden Gram boyasi yaninda %5 koyun-
kanli, EMB (eozin metilen blue), SDA (sabouraud
dekstroz agar) ve Cikolatamsi1 Agar besiyerlerine ekim-
leri yapilarak aerop kosullarda 37 °C’de inkiibe edil-
mektedir. Izolatlarn identifikasyonu ve antibiyotik
duyarliliklart konvansiyonel yontemler ve otomatize
Vitec version 2.0 compact (Biomérieux, Fransa) ile
yapilmaktadir.

istatistiksel Analiz

Calismada istatistiksel analiz, IBM SPSS for Windows
20.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) paket programi
ile yapildi. Normal dagilima uygunluk Kolmogorov-
Smirnov Testi ile degerlendirildi. Niimerik degiskenler
ortalamatstandart sapma (SS), ortanca (25.-75. persen-
til) ve frekans (yiizdelikler) olarak verildi. Gruplar
arasindaki farkliliklarda normal dagilima sahip olan
nimerik degiskenler Tek yonlii varyans analizi ve
Tukey coklu karsilagtirma testi ile, normal dagilima
sahip olmayanlarsa Kruskal Wallis Tek yonlii varyans
analizi ve Dunn’s ¢oklu karsilastirma testi ile karsilasti-
rildi. Tki yonlii testlerde p <0.05 istatistiksel 6nemlilik
icin yeterli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma donemi boyunca hastanemizde yenidogan
yogun bakim iinitelerinde yatirilmis toplam 318 hasta-
dan 130’unun (%40.8) kan kiiltiirlerinde KNS {iremesi
oldugu belirlendi. Birinci sirada %69.2 (n =90) oranla
S. epidermidis izole edilmisti. Calismada izole edilen
KNS tiirleri ve dagilimi tablo 1°de sunulmustur.

Tablo 1. Calismada izole edilen KNS tiirleri ve dagilumi (n =130).

KNS tiirleri n (say1) % (yiizde)
Staphylococcus epidermidis 90 69.2
Staphylococcus haemolyticus 19 14.6
Staphylococcus hominis 15 11.6
Staphylococcus warneri 4 3.1
Staphylococcus capitis 2 1.5

Tiim KNS tiirleri igin antibiyotiklere kars1 direng oran-
lart; metisilinde %77.9, ampisilinde %67.8, gentami-
sinde %25.7, eritromisinde 46.9, klindamisinde %35.4,
siprofloksasinde %22.1 ve trimetoprimsulfametoksa-
zolde %8 idi. Vankomisin ve linezolid direnci gozlen-
medi.

Caligmaya dahil edilen hastalarin %67.7’si (n =88)
erkek, %32.3’1 (n =42) kizd1 ve %47.7’si sezaryan,
%52.3’1 normal spontan vajinal yolla dogmustu. Co-
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gunlugu (%58.5) 1. basamak yenidogan yogun bakim
iinitesinde yatmis ve baslica tanilari sarilik, sari-
lik+IYE/omfolit, erken neonatal sepsis ve alt solunum
yolu enfeksiyonuydu. Genel olarak 2. basamakta yeni-
doganin gegici takipnesi (YDGT) ve ge¢ neonatal sep-
sis, 3. basamakta prematiirite + respiratuvar distres
sendromu (RDS) tanil1 hastalar izlenmisti.

Hastalarda ilk olarak ampisilin-gentamisin (%72.5),
ikinci ampisilin-sefotaksim (%15.3) kombinasyonu
tercih edilmisti. Alt solunum yolu enfeksiyonunda bu
kombinasyona klaritromisin de eklenmisti. Hastalarin
%13.1’i (n =17) herhangi bir antibiyotik tedavisi al-
mamigti.

Kontaminasyon grubundaki hastalarinin (n =76); or-
tanca postnatal yast 8 (1-18) giin, gebelik yas1 39 (38-
40) hafta ve ortalama dogum agirhg 3347.5+472.5
gram, 5. dakika Apgar skoru 9.48+0.09 idi. Bu gruptaki
hastalarin hepsi 1. basamakta izlenmis, %60.5°1 (n =46)
alt solunum yolu enfeksiyonu nedeniyle ortanca 8 (6-
10) giin siireyle yatirilmisti. CRIB 1I skoru ortancalari
0 (0-2) idi. Higbirine santral kateter takilmamis, higbiri
TPN ve MV destegi almamisti.

Olast KNS grubunun (n =38); ortanca postnatal yasi 2
(0-6) giin, gebelik yas1 36.6 (35.4-38) hafta ve ortalama
dogum agirhigr 2900+890.8 gram, 5. dakika Apgar
skoru 8.31+0.50 idi. CRIB II skoru ortancalar1 2 (0.5-4)
olarak hesaplanmis, %65.8’1 (n =25) YDGT nedeniyle
2. veya 3. basamakta ortanca 13 (7.5-20.5) giin boyun-
ca izlenmislerdi. Bu gruptaki hastalarm %29’u MV
destegini, %23.7’si santral kateter ile TPN’yi ortanca 4
(3-5) giin siireyle almigt1.

Kesin KNS grubu (n =16) ise ortanca postnatal yas1 7
(5-10) giin, gebelik yas1 32 (28-34) hafta ve ortalama
dogum agirlhign 1547.5+446.9 gram, 5. dakika Apgar
skoru 7.3540.55 olan %75’i (n =12) RDS tanisiyla 3.
basamakta ortanca 30 (15.8-48.8) giin boyunca izlen-
mis prematiire hastalardi. CRIB II skoru ortancalar1 6
(4.5-8.8) idi. Hepsine ortanca 10 (8-13) giin MV deste-
gi verilmis, %87.5’1 ortanca 8 (6-10) giin TPN almust1.
Santral ven6z kateter kullanma siireleri ortanca 9 (6-
12) giindii. Postnatal yaslar1 disinda bahsedilen tiim bu
ozellikler diger iki gruba kiyasla anlamli bulundu
(p <0.001).

Kontaminasyon grubunun ortanca postnatal yaslar1 ve
dogum agirliklari ile ortalama dogum haftalari, olasi ve
kesin KNS grubuna gore daha biiyiik saptandi. Olasi
KNS grubunda da KNS enfeksiyonu igin risk faktorleri
yaninda ortanca yatig siireleri kontaminasyon grubuna
gore daha fazla bulundu (p <0.001). Tim gruplarda en
sik izole edilen tiir yine S. epidermidis idi (p =0.271).
Calisma gruplarinin perinatal 6zellikleri, KNS igin risk
faktorleri ve en sik izole edilen KNS tiiriiniin gruplara
gore dagilimi tablo 2°de gosterilmistir.
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Tablo 2. Calisma gruplarinin perinatal ozellikleri, KNS igin risk faktorleri ve en sik izole edilen KNS tiiriiniin gruplara gére dagilimu.

Kontaminasyon grubu, Olas1 KNS grubu, Kesin KNS grubu,

n=76 n=38 n =16 P

Postnatal yas, giin, ortanca(25-75p) 8(1-18) 2 (0-6) 7 (5-10) <0.0012b
Gebelik yagu, hafta, ortanca (25-75p) 39 (38-40) 36.6 (35.4-38) 32 (28-34) <0.001b¢
Dogum agirhgi, gr, ortalama (+SS) 3347+£472.5 2900+890.8 1547.5+446.9 <0.0012b¢
5. dakika Apgar skoru, ortalama (+SS) 9.48 +0.09 8.31+0.50 7.35+0.55 <0.001b¢
CRIB 11 skoru, ortanca (25-75p) 0(0-2) 2(0.5-4) 6 (4.5-8.8) <0.001b¢
Yatis siiresi, giin, ortanca(25-75p) 7 (6-10) 13 (7.5-20.5) 30 (15-48) <0.0012b¢
MYV destegi alanlar, n (%) 0(0) 11 (29) 16 (100) <0.0012b¢
MV siiresi , giin, ortanca(25-75p) 0(0) 4(3-5) 10 (8-13) <0.0012b¢
TPN alanlar, n (%) 0(0) 9(23.7) 14 (87.5) <0.0012b¢
TPN siiresi, giin, ortanca(25-75p) 0(0) 4(3-5) 8 (6-10) <0.0012b¢
Santral kateter takilanlar, n (%) 0(0) 9(23.7) 16 (100) <0.0012b¢
Santral kateter siiresi, giin, ortanca (25-75p) 0(0) 4 (3-5) 9(6-12) <0.0012b¢
En sik izole edilen KNS tiirii ve dagilimi, n (%) S.epidermidis, 51(67.1) S.epidermidis, 26 (68.4) S.epidermidis, 11 (68.8) 0.271

KNS, Koagiilaz negatif stafilokok, CRIB; Clinical Risk Index for Babies, MV; mekanik ventilasyon, TPN; total parenteral nutrisyon.
a: Grup 1 ve Grup 2 arasinda énemli fark vardwr, b: Grup I ve Grup 3 arasinda énemli fark vardw, c: Grup 2 ve Grup 3 arasinda onemli fark vardur.

Hastalarin BK 1, MNS 1 ve trombosit 1 ve CRP 1
degerleri ile BK 2, MNS 2 ve trombosit 2 degerleri
acisindan gruplar arasinda anlaml farklilik gézlenmedi
(p >0.05). CRP artis farki (CRP2-CRP1); kesin KNS

grubunda diger iki gruba, olast KNS grubunda konta-
minasyon grubuna goére anlamli bulundu (p <0.001).
Calisma gruplarindaki KNS iiremesi sirasindaki ve
sonrasindaki laboratuvar degerleri tablo 3’te sunulmus-
tur.

Tablo 3. Calisma gruplarinda KNS iiremesi sirasindaki ve sonrasindaki laboratuvar degerleri.

Kontaminasyon grubu,

Olas1 KNS grubu, Kesin KNS grubu,

n=76 n=38 n=16 P
BK 1 /mn?, ortalama (+5S) 15107.86364 13278.946899.4 17725.1410536.7 0.370
BK 2 /mm?, ortalama (+SS) 11597.943773.1 12026+5221.6 13393.8+4982.6 0.561
MNS 1, ortalama (£SS) 7081£5427.9 7212.3+5828.1 5684.5+3755.1 0.765
MNS 2, ortalama (£SS) 4850.4£3110.2 5693 4+3496.6 6052.9+3139.9 0.542
Trombosit1/mm?, ortalama (<SS) 324502.7+123106.8 301789.12114509.4 251000.1+122585.5 0.182
Trombosit2 /mm®, ortalama (£SS) 371834.8£330018.2 339631.14106684.5 297187.5+152886.9 0.625
CRP 1 mg/L, ortanca (25-75p) 0.2(0.1-5.5) 0.9 (0.1-1.9) 0.1 (0.1-1.78) 0.170
CRP’de artis farki (CRP2-CRP1), ortanca (25-75p) 0.1(0.0-4.5) 6.5 (0.1-11.8) 12.64 (9.5-14.78) <0.001%0¢

KNS; Koagiilaz negatif stafilokok, BK; beyaz kiire, MNS; mutlak notrofil sayisi, CRP; C-reaktif protein.

KNS iiremesi sirasindaki degerler 1, sonrasindaki degerler 2 ile ifade edilmistir.

a: Grup 1 ve Grup 2 arasinda énemli fark vardir, b: Grup 1 ve Grup 3 arasinda énemli fark vardir, ¢: Grup 2 ve Grup 3 arasinda onemli fark vardur.

Klinik olarak KNS enfeksiyonu sirasinda kesin KNS
grubunun tamaminda kutis marmoratus ve kusma,
beslenme intoleransi, batin distansiyonundan olusan
gastrointestinal semptomlar gézlenmis, %10 kadarma
da akut solunum sikintisi eklenmisti. Olast KNS gru-
bunun %34.6’smda kutis marmoratus, %25’inde gast-
rointestinal semptomlar goriilmiistd. Bu hastalarin
antibiyotikleri vankomisin yaninda amikasin veya
meropenem olarak degistirilmisti. Tedavi degisimi
sonrasinda olast KNS grubunun %95’inin ilk, kesin
KNS grubunun %86.5’inin ikinci kontrol kan kiiltiiriin-
de ireme olmadigr belirlendi. KNS’ye yonelik ortala-
ma antibiyotik kullanma stiresi olast KNS grununda
7+3.2 giin, kesin KNS grubunda 14+1.5 giin idi.

Caligmamizda KNS {iremelerinin %358.5’inin kontami-
nasyon grubunda oldugu belirlendi. Bu gruptan 2 has-
tadan baska bir hastaneye sevk edildiginden, 4 hasta-
dan da klinigi iyi olup tekrarlanan laboratuvar degerleri
normal sinirlar i¢inde ve CRP artis1 goriilmediginden
kan kiiltiirti tekrar1 yapilmamisti. Geriye kalan 70 has-
tanin 17’si (%24.3) antibiyotiksiz izlenme devam edil-
mis, digerlerinde antibiyotik degisikligi yapilmamis
kullanmakta  olduklar1  antibiyotiklere  (ampisi-
lin+gentamisin/sefotaksim) devam edilmisti. izlemle-
rinde yatiglarma gore klinigi daha da iyilesen ve her-
hangi ek semptom gozlenmeyen kontaminasyon gru-
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bunun, kontrol kan kiiltiirlerinin %92.9’unda (n =65)
ireme olmadigi, %7.1’inde (n =5) de farkli bir KNS
tiirii tiredigi belirlendi.

TARTISMA

Calismamiz siirecinde taranan kan kiiltiirlerinin
%40.8’inde KNS {iremesi olmustur ve en sik izole
edilen KNS tirii S. epidermidis’tir. Bu tiremelerin
cogunlugu erkek bebeklerde bildirilmis ve yaridan
fazlast kontaminaSyon olarak tanimlanmistir. Kesin
KNS enfeksiyonu olarak degerlendirilenler; KNS igin
bilinen risk faktorlerine sahip, tireme sirasinda ve son-
rasinda gerek klinik bulgularin gerekse laboratuvar
degerlerinin enfeksiyon lehine anlamli oldugu, ortanca
gebelik yas1 32 (28-34) hafta ve ortalama dogum agir-
lig1 1547.5+446.9 gram, Apgar skoru diisiik, CRIB
skoru yiiksek prematiirelerde olan iiremelerdir. Olasi
KNS enfeksiyonu; KNS igin risk faktorlerine sahip,
klinik ve laboratuvar bulgulariyla KNS enfeksiyonunun
ekarte edilemedigi 35 hafta iistii ge¢ preterm ve term
yenidoganlarda, kontaminasyon; postnatal yasi enfek-
siyon gruplarma gore daha biiyiik, zamaninda dogmus,
ortalama dogum agirligr 3347+472.5 gram, KNS i¢in
risk faktorii bulunmayan, izlemlerinde klinik bozulma
veya enfeksiyon lehine laboratuvar bulgusu olmamis
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yenidoganlarda diistiniilmiistiir. Hastalarimizda KNS
enfeksiyonu sirasinda klinik bulgu olarak 6n planda
kutis marmoratus ve kusma, beslenme intoleransi, batin
distansiyonundan olusan gastrointestinal semptomlar
goriilmustir. En sik KNS enfeksiyon etkeni de S. epi-
dermidis olarak belirlenmistir. Enfeksiyon gruplarinda-
ki CRP artis farki disinda, gruplar arasinda laboratuvar
parametrelerinde anlamli fark saptanmamistir.
Caligmamizda en sik izole edilen KNS ve ilk {i¢ sirada
yer alan KNS tiirleri literatiir verileriyle uyumluydu
(14, 15). Tiim KNS tiirleri i¢in belirledigimiz metisiline
karst direng oramimiz (%77.9), lilkemizden Yalaz ve
ark. (16) (%92.3) ile Kavuncuoglu ve ark. (17)
(%83)’nin oranlariyla benzerdi. Metisilin direncinde
rol alan modifiye olmus penisilin baglayan protein,
afinitesi diisiik oldugu i¢in tiim beta-laktam ve tiirevi
antibiyotiklere karst da dirence neden olmaktadir (2).
Bizim de belirledigimiz ampisilin direnci (%67.8),
metisilin direncine yakindi ve Kavuncuoglu ve ark.
(17)’nin  ¢alismasidaki ampisilin direnciyle (%72)
uyumluydu. Calismamizda vankomisin ve linezolid
direnci saptamadik, diger antibiyotiklere kars1 belirle-
digimiz direnglerin de literatiir verilerine gore diisiik
oldugunu gordiik (14, 16, 18).

Dogumdan sonra ilk hafta i¢inde deri ve mukozalarda
kolonize olmaya baglayan KNS tiirlerinin, esasen im-
mun sistemi uyarici ve patojen mikroorganizmalara
kars1 viicudu koruyucu etkisi bulunmaktadir. Ancak
savunma mekanizmalar1 yetersiz yenidoganlarda 6nem-
li nozokomiyal sepsis kaynagi olarak karsimiza ¢ikar-
lar. Hastanin kendinden baska hastane personeli, kon-
tamine dezenfektanlar, yogun bakim ekipmanlar1 ve
santral kateter, shunt gibi cansiz materyaller KNS en-
feksiyonu igin kaynak olabilmektedir. Ozellikle yeter-
siz deri antisepsisi yapildigi durumlarda enfeksiyon-
kontaminasyon ayriminin zor oldugu bakteriyemiler
goriilmektedir (2, 3, 19).

Literatiirde yenidoganlarda KNS {iremelerini belirli
kriterlere gore degerlendirmis bizim sonuglarimizin da
uyumlu oldugu cesitli calismalar mevcuttur. Ornegin,
Jean-Baptiste ve ark. (3), yenidoganlarda kesin KNS
enfeksiyonunu ayni giin i¢inde alinan 2 pozitif kiiltiir
ile olast KNS enfeksiyonu da dort giin icinde 2, yedi
giin i¢inde 3 veya on giin i¢inde 4 pozitif kiiltiiriin
bulunmasi olarak tanimlamiglardir. Kesin ve olas1 KNS
enfeksiyon insidansinin dogum agirligi arttikca (>3500
gr) azaldigini, fakat diigiik gestasyonel haftali (<34
hafta) ve diisiik dogum agirlikli (<1499 gr) bebeklerde
insidansin 6zellikle postnatal 7-14 giinden sonra artti-
gin1 gozlemlemislerdir. Buna paralel olarak, prematiire
bebeklerin yogun bakim izleminde elzem olan santral
kateter, parenteral nutrisyon ve mekanik ventilasyonun
uzami§ kullaniminin KNS enfeksiyonuna zemin hazir-
layan risk faktorleri oldugunu belirlemislerdir. Yenido-
gan bebeklerde normal flora elemani olan KNS tiirleri-
nin invazif girisimlerde kana bulagsma potansiyelleri
yiiksek ve klinik bulgulari nonspesifik oldugundan
KNS sepsisi diigiiniilen hastalardan farkli yerlerden
alinacak 2 kan kiiltiriiniin mikrobiyolojik olarak enfek-
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siyon-kontaminasyon ayriminda yardimci olacagini
vurgulamiglardir.

Caligmamizda kesin KNS grubundaki prematiireleri-
mizde gebelik yasi, dogum agirlig1 ve risk faktorleriyle
ilgili sonuglarimiz Baptiste ve ark. (3)’nin ¢alismasiyla
benzerdi. Ancak yenidoganlarda ozellikle de diisiik
dogum agirlikli prematiirelerde pratikte genellikle tek
bir kan kiiltiirii almarak klinik ve laboratuvar bulgula-
riyla sepsis tanisi on goriilmekte ve antibiyotik baslan-
makta, sepsis tanisinda altin standart olan kan kiiltiir
sonucu sonradan &grenilmektedir. Hatta etkenin kan
kiiltiiriinde {iretilemedigi durumlarda (klinik sepsis)
baslanan antibiyotik tedavisi sepsis i¢in uygun siirede
tamamlanmaktadir (6, 7). Bu nedenle bazi arastirmaci-
lar iki pozitif kan kiiltiirii yaninda tek pozitif kan kiiltii-
rii ile beraber iiremenin bildirildigi iki giin iginde artan
CRP degeri olan vakalar1 da KNS enfeksiyonu olarak
tanimlamiglardir (20). Biz de ¢alismamizda ikinci kiil-
tir sonucunu bekledigimiz siire iginde tekrarlanan
CRP’nin, KNS enfeksiyonu diisiiniilen yenidoganlarda
kontaminasyon grubuna kiyasla anlamli olarak arttigini
belirlemistik.

Diger bir ¢alismada Healy ve ark. (12), kesin KNS
enfeksiyonunu; 1s1 insitabilitesi, kardiyovaskular ve
solunumsal degisiklikler, gastrointestinal sorunlar,
letarji ya da irritabilite gibi neonatal sepsis bulgularin-
dan en az biri varliginda ayni tiir KNS ireyen iki veya
daha fazla pozitif kan kiiltiirii oldugunda ya da tek kan
kiiltiirii ile beyin omurilik, eklem gibi steril viicut bol-
gesinden almmis kiiltliriiniin es zamanli pozitifliginde
tanimlamiglardir. Olast KNS enfeksiyon karari ise tek
bir kan veya steril viicut bolgesinden alinmis kiiltiir
pozitifliginde, hastalarin tiim klinik ve laboratuvar
bulgularini degerlendiren 3 pediatrik enfeksiyon hasta-
liklar1 uzmanindan en az 2’sinin bagimsiz karar1 enfek-
siyon lehine ise verilmistir. Olasi enfeksiyon kriterleri-
ni karsilamayan tiremeler kontaminasyon olarak deger-
lendirilmistir. Calismalarinin sonucunda kesin veya
olast invazif KNS enfeksiyonunu <2000 gr ve <34
gestasyonel hafta bebeklerde gozlemlemislerdir. Sant-
ral kateter varligindan ziyade takilan kateter sayisini
KNS enfeksiyonu i¢in anlamli bulmuslardir. Caligma-
miza benzer sekilde gastrik rezidiiyli veya letarjiyi
anlamli klinik semptomlar olarak belirlemislerdir.
Sepsis taramasinda CRP’yi rutin kullanmamakla bera-
ber, kontaminasyon grubuna kiyasla kesin ve olasi
enfeksiyon gruplarinda beyaz kiire ve trombosit sayila-
r1 arasinda anlamli fark bulmamuislardir.

Bu sonuglarla Healy ve ark. (12), KNS’lere yonelik
ampirik baslanan vankomisinin 34 hafta ve 2000 gr
iistiindeki bebeklerde kan kiiltiiriinde sinyal yoksa ya
da tek bir kan kiiltiirii pozitifse erken kesilebilecegini
belirtmislerdir. Siipheli ya da anlamli olmayan KNS
iiremesi olan bebeklerde, klinik bulgularin yakin takip
edilerek kiiltiir sonucunun beklenebilecegini ve bu siire
icinde tedavinin ertelenebilecegini destekleyen bagka
calismalar da mevcuttur (21, 22). Benzer sekilde Jean-
Baptiste ve ark. (3) >3500 gr yenidoganlarda KNS
enfeksiyon insidansinin diigiik oldugunu bildirmisler-
dir. Caligmamizda da term dogmus, ortalama dogum
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agirligt 3347+472.5 gram olan kontaminasyon grubu-
nun %92.9’unda kontrol kan kiiltiiriinde {ireme olmadi-
g1 belirlenmistir. Bu grup incelendiginde ise hasta
sirkiilasyonun ve is yiikiiniin fazla oldugu 1. basamak
yogun bakimda yatan, KNS iiremesinin hasta klinigi ile
ortismedigi, dogum agirlig1 yaninda postnatal yast da
biiyiik, ¢ogunlugu alt solunum yolu tanisiyla izlenen
yenidoganlardan olustugu gézlemlenmistir.

Yukarida bahsedilen literatiir verilerinden farkli olarak
kan kiiltiirlerimizin ayni giin i¢inde degil, ardisik iki
giin i¢inde alinmig olmasi ¢aligmamizin kisitliligi ola-
rak diisiilebilir. Ancak veriler retrospektif olarak deger-
lendirilmistir. Ayrica, her ne kadar mikrobiyolojik
olarak KNS iiremelerinde enfeksiyon-kontaminasyon
ayrimmnin farkli yerlerden alinmis iki kan kiiltiirii ile
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