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Yenidogan sepsisinin erken tanisinda tiimor nekroz
faktorii-alfa’nin rolii ve prognozla iliskisi

Yasin SAHIN*, Derya AYDIN SAHIN**

OZET

Gaziantep Tip Fakiiltesi Cocuk Saglg: ve Hastaliklart Klinigi
Yenidogan Servisinde yapilan bu ¢alismada, sepsis ontanili 17
hasta ve 17 saglikli toplam 34 yenidoganmin serum orneklerinde
TNF-a konsantrasyonlart arastirildi. Sepsis tanisinda Silveira
ve ark.’min 2 kriterleri kullanildi. Sepsis tanist bu kriterlerden
en az 3 klinik bulgu ve inflamatuvar fenomenlerden ise en az 2
laboratuvar bulgusunun pozitif olmast ya da kan kiiltiiriiniin po-
zitif olmasi ile konuldu. Calisma ve kontrol grubundan bir kez
analiz i¢in kan alindi. Sepsisli yenidoganlarin serum TNF-o. dii-
zeylerinin (9.25+14.13 pg/mL), kontrol grubunu olusturan sag-
likli infantlara gore (7.14+4.31 pg/ml) anlamlt derecede yiiksek
olmadig1 belirlendi (p>0.05). Olen hastalarin serum TNF-a kon-
santrasyonlarimin sag kalanlara gore anlamli derecede yiiksek
olmadig belirlendi (p>0.05). Elde ettigimiz sonuglar, makrofaj-
lar tarafindan sentezlenen ve sitokin ailesinin dnemli bir iiyesi
olan TNF-o’mn, yenidogan sepsisi erken tanisinda onemli bir
role sahip olmadigini ve prognozla iliskisinin bulundugunu gos-
termektedir.

Anahtar kelimeler: Tiimor nekroz faktorii-alfa, yenidogan sep-
Sisi, prognoz

SUMMARY

The role of tumor necrosis factor-alpha in early diagnosis of
neonatal sepsis and its relation with the prognosis

This study has been carried out on 17 newborns who were initi-
ally diagnosed as neonatal sepsis in the NICU (Newborn Inten-
sive Care Unit) as well as 17 healthy newborns at the Medical
Faculty Hospital of Gaziantep University to investigate the role
of serum TNF-a. concentration in the early diagnosis of neonatal
sepsis and its relation with the prognosis. The clinical and hema-
tological criteria of Silveira et al. (22) are used in the diagnosis of
sepsis. Sepsis was diagnosed with at least 3 positive clinical signs
and two positive inflammatory laboratory findings meeting these
criteria or positive hemoculture. In the study and control groups
plasma samples were taken only for once. Serum TNF-a concent-
rations of the newborns with sepsis (9.25+14.13 pg/ml) were not
significantly higher than the control group (7.14+4.31 pg/mL)
(p>0.05). Serum TNF-a concentrations of the patients who died
were not significantly higher than the survivors (p>0.05). The-
se data suggest that TNF-a, an important macrophage derived
member of the cytokine family, hasn’t an important role in the
early diagnosis of neonatal sepsis; and that there is a close relati-
onship between its plasma levels and mortality rates.
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GIRIS

Yenidogan sepsisi terimi, yasamin ilk ayinda bakteri-
yeminin eslik ettigi, sistemik bulgularin oldugu akut
bir hastalik tablosudur . insidansinin her 1000 can-
It dogumda 1 ile 8 arasinda oldugu bildirilmektedir
(9 Yeni antibiyotik ve destekleyici tedavi yontemle-
rine ragmen, % 13-50 gibi mortalite oraniyla ciddi bir

sorun olmaya devam etmektedir *¥.

Bakteriyemi ve septik sok durumunda dolagimda bu-
lunan mikroorganizma ve toksinlerin uyardig1 makro-
fajlar ve diger retikiiloendotelyal sistem (RES) hiic-
releri, sitokinler olarak bilinen cesitli biyolojik aktif
mediatorleri salgilarlar. Sitokinler sepsis ve septik
sokta organizmanin verdigi bir¢cok yanittan sorum-

T Bu makale 13. Ulusal Neonatoloji Kongresi’nde (Kayseri, 2005) poster olarak sunuldu.
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ludurlar. Sepsiste gelisen patolojik kaskad sistem-
lerin baglica mediatoriiniin Tiimor Nekroz Faktorii
(TNF) oldugu ileri siirilmektedir ®®. Bu sitokinin
TNF-a ve TNF-3 olmak iizere benzer biyolojik ak-
tivite gosteren iki tipi mevcuttur. Esas olarak sep-
sisle iligkili mediator, 17 kilodalton molekiil agir-
likl1 bir polipeptid olan TNF-o’dir 7.

TNF-a lokositozu indiikler, notrofillerin aktivasyon,
marginasyon ve transendotelyal migrasyonunu giic-
lendirir. Monosit ve makrofajlarin matiirasyon ve
aktivasyonunu arttirir !V, Travmali hastalarda iyi-
lesme ve infeksiyonla miicadele i¢in gereken enerjiyi
viicut depolarindan mobilize etmede yasamsal rol oy-
nar !?. Prostaglandinlerin hipotalamik sentezini sti-
miile ederek endojen pirojen olarak hareket eder 1%,
Koagiilasyon ve yara iyilesmesinde rol alir 1417,

Cesitli calismalar sepsisli hastalarin 6nemli bir bolii-
miiniin saptanabilir diizeyde serum TNF-a seviyesi-
ne sahip olduklarini gostermektedir 2%, Bu sitoki-
nin artmig sentezi hem agir doku hasarinda hem de
infeksiyona konak¢1 yanitinda ortak bir yolu temsil
etmektedir. Boyle durumlarda artmis tiretimin efektif
konakg1 yanitindan ¢ok, siklikla kotii prognozla ilis-
kili oldugu anlagilmaktadir *2".

Bu caligmanin amaci, bir grup neonatal sepsis olgu-
sunda serum TNF-a diizeylerini saptayarak erken
tanida ve prognozda iligkili olup olmadigini ortaya
koymaktir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma Ocak 2003-Eyliil 2003 tarihleri arasinda
yenidogan servisinde neonatal sepsis Ontanisi ile ta-
kip ve tedavi edilen 17 yenidogan ile 17 saglikli yeni-
dogan tizerinde yapildi. Calisma ve kontrol grubunun
seciminde Silveira ve ark.’nin ?? sepsis olgiitleri kul-
lanildi. Caligma oncesi ailelerden s6zlii onay alindi.
Bu calisma 2002 yili Helsinki Bildirgesi ilkeleri’ne
uyularak yapildi. Olgularin kronolojik yaglar1 2-28
giin, gestasyon yaslar1 38-40 hafta, dogum agirliklart
2000-4100 g arasindaydi. Sekiz olguda tani infeksiyo-
nun klinik bulgulart ve pozitif kan kiiltiiriiyle kondu.
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Diger 9 olguda ise, hemokiiltiirde iireme olmamasina
karsin, belirgin sepsis klinigi ve taniy1 destekleyen
hematolojik bulgular (16kopeni <5000/mm?3, 16kosi-
toz >20000/mm?3, immatiir/total notrofil oran1 >0.13,
trombositopeni <150000/mm?3, CRP >9 mg/mL) yol
gosterici oldu (Tablo 1).

Tablo 1. Sepsis kriterleri (A+B).

A) Klinik bulgular [en az ii¢ bulgu (+)]
1) emmeme
2) hipotoni
3) respiratuar distress, artmis oksijen gereksinimi
4) laterji
5) irritabilite
6) siyanoz
7) apne, takipne
8) hipotermi, hipertermi
9) bradikardi
10) tasikardi, hipotansiyon
11) beslenme intoleransi, abdominal distansiyon, kusma
12) periferik dolagim bozuklugu (gecikmis kapiller dolum zamani)
13) konviilziyon
14) aciklanamayan ikter

B) inflamatuar fenomen [hemokiiltiir (+) ya da en az iki bulgu (+)]
1) Total 16kosit sayis1 <5000/mm? veya >20000/mm?
2) immatiir/total notrofil (I/T) oran1 >0.13
3) CRP>9 mg/mL

*Silveira ve ark.’nin *? sepsis élgiitleri kullanildr.

Kontrol grubu saglikli annelerden komplikasyonsuz
olarak dogan, kronolojik yaslart 2 giin, gestasyon
yaslar1 38-40 hafta, dogum agirliklart 2800-3700 g
arasinda olan 17 saglikli term yenidoganlardan olusu-
yordu. Higbirinde klinik infeksiyon bulgular1 yoktu.

Servise kabul edilen olgularin tiimiiniin ailelerinden
annenin gebeligi, dogum Oykiisii ve bebegin yakin-
malariyla ilgili ayrintili bilgi alindi. Gestasyon yaslari
ilk 24 saati i¢inde olan bebeklerde Dubowitz skoruy-
la, daha biiyiik kronolojik yasa sahip olanlarda ise an-
nenin son adet tarihine gore veya daha dnce yapilmig
olan obstetrik ultrasonografi bulgularma dayanarak
hesaplandi.

Olgulardan, hastaneye yatiriliglariin ilk 24 saati
icinde, herhangi bir antibiyotik tedavisi baslamadan
once, periferik venden steril kosullarda alinan 1 mL
kan 6rnegi hazir kiiltiir besiyerine (Bactec peds plus
F) ekildi. Besiyerleri uygun kosullarda inkiibatdrde
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(Becton Dickinson, USA) bekletildi, inkiibasyon sii-
resi etken mikroorganizmaya gore degismekle bera-
ber ortalama 10-14 giin idi. Tam kan sayimlar i¢in
0,1 ml NaEDTA (Sodyum Ethylenediminetetraace-
tic) iceren plastik tiiplere 0,9 mL ven6z kan alindi.
Sysmex XT-2000i tam kan sayim cihazi (Sysmex,
Kobe, Japonya) ile hemoglobin, hematokrit, 16kosit
ve trombosit sayimlari yapildi. Lamin iizerine 1 dam-
la kan damlatilarak, homojen bir sekilde yayildi ve
daha sonra Wright boyasiyla boyandi. Boyama iglemi
tamamlandiktan sonra periferik yaymalar mikroskop
ile x100°de incelendi ve 16kosit formiilii yapilarak
I/T oran1 hesaplandi. CRP i¢in herhangi bir soliisyon
icermeyen test tiipiine 1 mL vendz kan alindi, kan-
titatif olarak nefelometri yontemi kullanilarak Beh-
ring nefelometre cihazi1 (Dade Behring, Germany) ile
Olciimler yapildi. TNF-a diizeyi icin, icinde 0.1 mL
NaEDTA bulunan tiiplere 1 mL kadar vendz kan alin-
di. En fazla 2 saat icinde 3000 devirde 10 dk. santrifiij
edilip, serumu ayristirildi ve -75°C’de derin dondu-
rucuda, calisma yapilincaya kadar saklandi. Serum
TNF-a diizeyleri chemiluminescence enzim immu-
nometric assay yontemi ile IMMULITE Automated
immunoassay system; Immulite DPC, Los Angeles,
CA, USA) degerlendirildi.

Kontrol grubundaki yenidoganlardan birer kez 16ko-
sit sayimi, CRP diizeyi ve TNF-a diizeyleri icin kan

ornegi alindi, hemokiiltiir i¢in islem yapilmadi. Sep-

Tablo 2. Calisma grubu.

sis grubundaki hastalara ise rutin yenidogan bakim
protokolii ve ampisilin ile amikasin intravenoz (i.v.)
bagland1, LP’de hiicre olan hastalara ise ampisilin ye-
rine sefotaksim i.v. baglandi.

Istatistik analiz: Tiim olgularin kronolojik yas, tarti,
Iokosit sayisi, I/T orani, CRP degerleri ortalamalari
ve standart deviasyonlar1 saptandi. Caligma ve kont-
rol grubundaki serum TNF-o konsantrasyonlarinin
ortalamalar1 ve standart sapmalari, 6len ve yasayan-
larda ayr1 olmak lizere hesaplanarak, gruplarin karsi-
lastirilmasi ki-kare ile ortalamalarin karsilagtirilmasi
ise nonparametrik bir test olan Mann-Whitney U ile
yapildi. p<0.05 ise istatistiksel olarak anlaml kabul
edildi.

BULGULAR

Caligma grubunda erkek sayis1 10 (% 59), kiz say1s1 7
(% 41), kronolojik yas 12+8.0 giin ve tart1 ortalamast
3010665 g’d1. Kontrol grubunda erkek sayis1 12 (%
70), kiz sayis1 5 (% 30), kronolojik yas 2+0.0 giin,
tart1 ortalamast 3179+241 g’d1 (Tablo 2, 3). Calisma
ve kontrol grubu boy, kilo, gestasyon yas1 ve cinsiyet
yoniinden karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel
olarak anlaml fark yoktu (p>0.05).

Klinik bulgular degerlendirildiginde septik grupta ol-
gularin %76’sinda emmeme, %70’inde respiratuvar

Tart1 Yas Cins Hemokiiltiir Lokosit T CRP TNF-a Prognoz
(€] (giin) (mm?) (mg/dL) (pg/mL)

3500 14 E S.epidermidis 14530 0.023 24.00 4.0 Tyilesme
3600 10 K Kl.pneumoniae 8730 0.129 84.00 57 Tyilesme
2400 3 K S.epidermidis 18480 0.116 8.30 4.0 Tyilesme
2800 5 K Steril 4200 0.142 73.80 4.0 Tyilesme
4000 2 E Steril 50200 0.133 56.90 26.5 Ex
2290 5 E Steril 24360 0.166 320 40 Tyilesme
3700 27 E Steril 90630 0.240 205.00 4.0 Tyilesme
3000 20 E S.epidermidis 21500 0.062 38.00 40 Tyilesme
4100 28 E Steril 42850 0.206 130.00 4.0 Tyilesme
3800 27 K Steril 23200 0.180 320 8.2 Tyilesme
2880 12 E S .epidermidis 3200 0.166 3.60 4.0 Tyilesme
2800 9 K Kl.pneumoniae 28400 0.181 110.00 40 Tyilesme
2300 8 E Steril 5150 0.173 45.00 5.6 Tyilesme
2350 11 K Kl.pneumoniae 18260 0.114 320 40 Ex
2000 12 K Steril 20500 0.064 30.30 8.4 Ex
3150 13 E Acinetobacter c. 15400 0.083 138.00 68.4 Tyilesme
2500 5 E Steril 18420 0.166 9.20 4.0 Ex




Tablo 3. Kontrol grubu.
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Tart1 Yas Cins Hemokiiltiir Lokosit T CRP TNF-a
(2 (giin) (mm?) (mg/dL) (pg/mL)
3300 2 E 14000 0.120 3.20 12.7
3700 2 K 10260 0.076 3.20 6.1
3400 2 E 8840 0.074 16.50 14.5
3000 2 K 9380 0.069 8.23 4.0
3000 2 K 17510 0.117 3.20 49
3400 2 E 13490 0.076 420 49
3400 2 E 19500 0.085 5.09 72
3300 2 E 13200 0.076 3.20 4.0
3000 2 K 21000 0.133 3.20 4.0
3400 2 E 22570 0.110 3.20 124
2800 2 E 18350 0.130 3.20 17.1
3100 2 E 22940 0.074 3.20 16.6
2900 2 E 23310 0.125 3.20 6.2
3100 2 E 25970 0.100 6.93 4.7
3200 2 K 29560 0.129 4.20 45
2850 2 E 17730 0.076 3.20 6.8
3200 2 E 18400 0.089 3.20 4.0

distres, artmis oksijen gereksinimi ve %64’iinde ise
hipotoni mevcuttu. Kontrol grubunu olusturan olgu-
larda hicbir klinik sorun yoktu. Sepsisli yenidogan-
larin 8’inin hemokiiltiiriinde tireme oldu. Doérdiinde
S.epidermidis, iiciinde Klebsiella pneumoniae ve bi-
rinde Acinetobacter calcoaceticus identifiye edildi.
Dort olgunun BOS Kkiiltiiriinde iireme oldu; bunlar-
dan biri kontaminasyon kabul edildi, ikincisinin BOS
kiiltiiriinde Klebsiella ve S.epidermidis birlikte tiredi,
ticlinciistinde S.epidermidis ve digerinde ise Klebsi-
ella pneumoniae iiredi. BOS kiiltiiriinde Klebsiella
pneumoniae iireyen 2 olgunun kan kiiltiirtinde de ayn1
mikroorganizma belirlendi. Idrar kiiltiirlerinde ise 3
olguda Candida species (100.000 cfu/mL) ve 2 olgu-
da Klebsiella species (100.000 cfu/ml) iiredi. Bogaz
ve digki kiiltiirlerinde ise 0zellik yoktu.

Septik grupta ortalama beyaz kiire sayist 24000+
21200/mm3, I/T orant 0.13+0.06, CRP 56+59 mg/
dL bulundu. Kontrol grubunun 16kosit sayis1 ortala-
mas1 18000+5915/mm?3, I/T oran1 0.09+0.02 ve CRP
diizeyleri ise 4+3 mg/dL tespit edildi (Tablo ILIII).
Septik grup ile kontrol grubu beyaz kiire ve I/T deger-
leri yoniinden karsilagtirildiginda aralarinda anlamlt
bir fark yoktu (p>0.05). Ancak her iki grubun CRP
diizeyleri karsilagtirildiginda, aralarinda istatistksel
olarak anlamli bir fark mevcuttu (p<0.05).

Kontrol grubunda serum TNF-a diizeyleri 7.91+4.71

pg/mL, septik grupta ise serum TNF-o diizeyle-
ri 9.81£16.05 pg/mL bulundu. Kontrol grubu ile
olgu grubunun TNF-a diizeyleri karsilagtirildigin-
da aralarinda anlamli bir fark yoktu (p>0.05). Sep-
tik grupta 6len dort olgunun serum TNF-a diizeyleri
10.72+10.71 pg/mL, sag kalanlarin ise 9.53+17.7 pg/
mL idi (Tablo 2, 3).

Calisma ve kontrol grubunun serum TNF-a diizeyle-
ri ile beyaz kiire sayisi, CRP ve I/T orami arasindaki
korelasyon degerlendirildi. Anlamli bir korelasyon
saptanmadi.

Calisma grubunda yasayan ve olenler kendi arala-
rinda CRP, I/T ve lokosit sayis1 bakimindan ayrica
analiz edildi, aralarinda anlamli diizeyde bir fark yok-
tu (p>0.05). Prognoz acisindan degerlendirildiginde
17 olguluk septik grupta total mortalite % 23,5 iken,
(n=4), serum TNF-a diizeyi ortalama degeri 9.8 pg/
mL’nin tizerinde olan iki olgudan birinin ex oldugu
ve mortalitenin %50 (n=1) oldugu goriilmekte; sepsis
tanist konuldugu anda serum TNF-a konsantrasyonu
cok yiiksek olan olgularin prognozunun daha kétii ol-
dugu anlagilmaktadir.

TARTISMA

Sepsis sendromu, infeksiyonun indiikledigi, multipl
organ yetersizligi ve 6liimle sonuclanabilen bir dizi
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hemodinamik ve metabolik degisiklikle karakterize-
dir. Antimikrobiyal ajanlarla altta yatan infeksiyon
etkin olarak tedavi edilse bile, sistemik inflamatuvar
yanit ve sonuglarini geri dondiirmede yetersiz ka-
linmaktadir ®?. Yiiksek mobidite ve mortalitesi ne-
deniyle yenidogan doneminde sepsis tanisinin erken
ve dogru olarak konulmasi ve etkin tedavinin en kisa
zamanda baglanmasi prognoz yoniinden son derece
onemlidir.

Neonatal sepsiste klinik semptomlar degisken ve
nonspesifik oldugu icin tani1 ve tedavi gecikmekte-
dir. Bu nedenle her tiirlii klinik bozulma infeksiyon
ve sepsis olasiligini akla getirmelidir ®. Ancak, yal-
nizca klinik bulgular esas alinarak sepsis tanisina va-
rilmasi olast degildir. Caligmamizda, sepsis tanisint
koyarken, kolay uygulanabilirligi yaninda yiiksek du-
yarlilik ve ozgiilliigii nedeniyle Silveira ve ark.’nin
@2 gepsis Olgiitlerini esas aldik. Bu yontemle sepsis
oldugunu gosterdigimiz yenidoganlardan tedavi on-
cesi serum TNF-a diizeylerini ve mortaliteyle iligki-
lerini aragtirdik.

Gigardin ve ark. @ tarafindan 1990 yilinda yapilan
infeksiyon riski altindaki yenidoganlarda TNF-a dii-
zeylerinin aragtirildigr caligmadan sonra, neonatal
sepsis oldugu kanitlanmis olgularda TNF-a diizeyle-
riyle ilgili ilk ¢alisma 1993 yilinda De Bont ve ark. %
tarafindan yiiriitiilmiigtiir. Bu calismada 10 sepsisli,
22 saglikli yenidogan incelenmistir. Sepsisli yenido-
ganlarda serum TNF-o diizeyi ortalamasi 560+234
pg/mL, kontrol grubunda ise 36+4 pg/mL bulun-
mustur (p<0.01). Shi ve ark.’nin @ yaptig1 caligma-
da, 33 sepsisli yenidoganin serum TNF-a diizeyleri
(890.6+782.7 pg/mL) 30 saglikli yenidoganinki ile
(45.6+£27.0 pg/mL) karsilagtirilmis ve aralarinda an-
laml bir fark oldugu goriilmiistiir. Bu 2 ¢alisma so-
nuclarimin caligma sonuglarimizdan oldukca yiiksek
olmasinin olasi nedeni, TNF-a diizeyi 6l¢iim metod-
lariin farkli olmasidir. TNF-a diizeyleri sepsis bas-
langicindan sonra 90 dk. i¢inde pik yapar ve 3 saat
icinde dolagimdan kaybolur ®29; caligmamizda her
ne kadar sepsisten siiphelenildigi anda ornekler alin-
diysa da sepsisin tam olarak ne zaman bagladigim
belirlemek olasi degildir. Hastalarin sepsisin degi-

sik evrelerinde olma olasilig1 her zaman icin vardir,
TNF-o'nin gercekte cok ylikseldigi kisa zaman arali-
ginda ornekler alinmamus olabilir, bu nedenle ¢aligma
sonuglarimiz bu iki ¢aligma ile uyumsuz olabilir.

Roman ve ark. ®® yenidogan yogun bakim iinitesi-
ne yatirilan, yaslari li¢ giinden kii¢iik olan sepsisli 23
term yenidogan lizerinde prospektif olarak ¢aligmis-
lar, hastaneye kabul edildikleri giin sepsisli infantlar-
da serum TNF-a diizeylerinin (53.05+6.80 pg/mL),
sagliklt yenidoganlara gore (n=20) (4.48+1.10 pg/
mL) belirgin olarak yiiksek degerlerde oldugunu gos-
termigtir. En yliksek TNF-a diizeylerini (190.7+45.3
pg/mL) soklu olgularda saptamistir (p<0.001).
Olen 5 olguda ise serum TNF-a. diizeyi ortalamasi-
n1 231.7£12.7 pg/mL belirtmigtir. Bunlarin &tesinde
sepsis erken tanisinda TNF-o.’nin %91.3 duyarlilik ve
%100 ozgiilliige sahip oldugunu bildirmislerdir. Ko-
cabag ve ark. @V yaptig1 calismada sepsisli olgularda
(n=26) serum TNF-a diizeylerinin (599.6+956.2 pg/
mL) saglikli yenidoganlara (n=29) goére (1.53+£2.05
pg/mL) belirgin olarak yiiksek tespit etmistir, ayrica
sepsis tanisinda duyarlilik %100 ve 6zgilliigi %96.6
bulmuglardir. Calismamizda septik grupta serum
TNF-a diizeyleri 9.81+16.05 pg/mL ve kontrol gru-
bunda 7.91+4.71 pg/mL bulundu. Iki grubun TNF-a
diizeyleri karsilastirildiginda aralarinda anlamli bir
fark yoktu (p>0.05). Calismamizda da en yiiksek
TNF-o diizeyine (68.4 pg/mL) septik soklu olgu-
da rastladik. Septik grupta 6len dort olgunun serum
TNF-a diizeyleri 10.72+10.71 pg/mL, sag kalanlarin
ise 9.53+17.7 pg/mL idi. TNF-a diizeyi bakimindan
olen ve sag kalanlar arasinda istatistiksel olarak an-
laml1 bir fark yoktu (p>0.05). Sepsis grubunda serum
TNF-a diizeyi ortalama degeri 9.81 pg/mL’nin iizerin-
de olan iki olgudan birinin ex oldugu ve mortalitenin
%30 oldugunu tespit ettik, ancak sepsis erken tanisinda
TNF-o’nin sensitivitesini %11.8 ve spesifitesini %100
bulduk. Bu ¢alismalardaki sonuglarin da bizimkinden
oldukca yiiksek ¢ikmasinin olast nedeni, yine TNF-a
diizeyi 6l¢ciim metodunun farkli olmasidir. Sensitivite-
ler arasindaki farkin nedeni ise 6rneklerin alinma za-
maninin TNF-a’nin gercekte ¢ok yiikseldigi kisa za-
man aralig1 ile ortiismemesidir ¢*2.



Daha 6nce yapilan ¢alismalarla uyumlu olarak ©0339;
calismamizda da en yiiksek TNF-a diizeyi (68.4 pg/
mL) septik soklu olguda tespit edildi.

Silveira ve ark. @? yaptigi c¢alismada TNF-o dii-
zeylerinin neonatal sepsis erken tanisindaki roliinii
arastirmiglar ve TNF-a’nin %87 sensitiviteye, %43
spesifiteye sahip oldugunu bildirmislerdir. Caligma-
mizda yenidogan sepsisi erken tanisinda TNF-o’nin
sensitivitesini %11.8 ve spesifitesini %100 bulduk.
Calisma sonuglarinin uyumsuz olmasinin ve sonucun
tek bagina sepsis erken tanisinda yeterli olmamasinin
olas1 nedeni; bu calismada da belirttigi gibi TNF-
o’nin gercekte cok yiikseldigi kisa zaman araliginda
orneklerin alinmamig olmasidir #228:29,

Calisma sonuglarimizla uyumlu olarak, Harris ve ark.
@9 tarafindan yapilan bir ¢alismada serum TNF-o
diizeylerinin sepsis erken tanisinda yararli olmadigi
belirlenmis olup (sensitivite ve spesifiteden bahsedil-
memis), ancak bu caligmada da TNF-o’nin gercekte
cok yiikseldigi kisa zaman araliginda 6rneklerin alin-
mamis olabilecegi belirtilmistir.

De Groote ve ark. 7 yaptig1 calismada 38 sepsisli ol-
gunun yalnizca 6’sinda (%16) ve Debets ve ark.®® ise
44 olgunun 11’inde (%25) TNF-a diizeylerini tespit
etmislerdir ve TNF-a diizeylerinin etken mikroorga-
nizmadan bagimsiz oldugunu bildirmislerdir. Calig-
ma sonuglarimizla olduk¢a uyumlu olmasina ragmen,
bu ¢alismalarda da bizim ¢alismadaki gibi TNF-o’nin
gercekte cok yiikseldigi kisa zaman aralifinda 6rnek-
lerin alinmamusg olabilecegi belirtilmistir.

Kocabag ve ark. ¢V yaptig1 calisgmada ¢alismamizdaki
sonuglarla (olgu sayimiz az olmakla beraber) uyum-
suz olarak Olen olgularda TNF-a diizeylerini yasayan
olgulardan daha diisiik tespit etmiglerdir. Bunun da
agir1 anti-inflamatuvar yanita bagh olabilecegi diisii-
niilmiistiir 440,

Calismamin limitasyonlari: Calisma yapilmadan
once hasta yakinlar1 (anne ve babalar1) ¢alisma hak-
kinda ayrintili olarak bilgilendirildi, yalmizca goniil-
lii olarak katilmak isteyenler ¢calismaya dahil edildi.

Medeniyet Medical Journal 30(1):1-7, 2015

Olgu sayimiz bu yiizden azdir, dolayisiyla buna bagh
olarak da ¢caligmamizin etki giicii zayiftir.

Sonug olarak, goriildiigii gibi saglikli yendoganlar ve
neonatal sepsisli olgularda serum TNF-a diizeyleriy-
le ilgili normal ve maksimal degerlere iligskin standart
rakamlar mevcut degildir (TNF-a diizeyi 6l¢ctim me-
todlarinin farkli olmasi nedeniyle). Septik olgularda
serum TNF-o konsantrasyonlarmin yiikseldigi, en
yiiksek degerlerin 6len olgularda tespit edildigi bir-
cok yayinda bildirilmektedir. Ancak calismamizda-
ki sonuclar bu caligmalardaki sonuglar ile uyumsuz
olup, olgu sayisinin daha fazla oldugu ileri calismalar
ile yenidogan sepsisi erken tanisinda ve prognozunda
serum TNF-a diizeylerinin iligkisi seri dl¢iimlerle be-
lirlenmelidir.
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