Dicle Tip Dergisi / Dicle Med ] (2019) 46 (1) : 149 - 158

P DICLETIP DERGISI

»=" DICLE MEDICAL JOURNAL

www.diclemedj.org

Ozgiin Arastirma / Original Article

Yenidogan sepsisinde tam kan sayimi parametrelerinin tanisal degeri

Nurten Seringe¢ Akkececil, Biisra Segmen?, Sadik Yurttutan3, Can Acipayam?,
Ziibeyde Dingers5, Gézen Oksiiz®

1 Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Kahramanmaras, Tiirkiye ORCID: 0000-0003-1915-2330

2 Kahramanmaras Siitcii Imam Univ. Tip Fak., Cocuk Saglig ve Hastaliklart Anabilim Dali, Kahramanmaras, Tiirkiye ORCID: 0000-0002-5725-9131
3 Kahramanmaras Siitcii Imam Univ. Tip Fak., Cocuk Saghigh ve Hastaliklart Anabilim Dali, Kahramanmarasg, Tiirkiye ORCID: 0000-0002-4994-9124.
4 Kahramanmaras Siitcii Imam Univ. Tip Fak., Cocuk Saghgi ve Hastaliklart Anabilim Dali, Kahramanmaras, Tiirkiye ORCID: 0000-0002-6379-224X
5 Kahramanmaras Siitcii Imam Univ. Tip Fak., Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Kahramanmaras, Tiirkiye ORCID: 0000-0002-6549-2910
6 Kahramanmaras Siitcii Imam Univ. Tip Fak., Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali, Kahramanmaras, Tiirkiye ORCID: 0000-0001-5197-8031

Gelis: 07.12.2018; Revizyon: 05.02.2019; Kabul Tarihi: 12.02.2019

0z
Amag: Bu calisma tam kan sayimi parametrelerinin ve tam kan sayimina dayali skorlarin yenidogan sepsisinde tanisal
biyo-belirteg¢ olarak kullanilip kullanilamayacaklarini belirlemek amaciyla planlanmistir.

Yontemler: Retrospektif olarak planlanan bu ¢alismaya, yenidogan sepsisi tanis1 almis 70 hasta (Grup 1) ve hasta
grubuyla benzer yas, cinsiyet, dogum agirligi ve dogum haftasinda olan 65 saglikli yenidogan (Grup 2) olarak
calismaya alindi. Demografik veriler, kan kiiltiirii sonuglari, klinik ve laboratuvar bulgular1 tibbi kayitlardan elde
edildi. Notrofil/lenfosit oran1 (NLO), trombosit/lenfosit orani (TLO), eozinofil/lenfosit oran1 (ELO), bazofil/lenfosit
orani (BLO) ve monosit/lenfosit oran1 (MLO) gibi tam kan sayimina dayali skorlar, sirasiyla nétrofil, trombosit,
eozinofil, bazofil ve monosit sayisinin lenfosit sayisina boliinmesiyle hesaplandi.

Bulgular: Yas, cinsiyet, dogum tartisi, dogum sekli ve gebelik haftasi gibi demografik 6zellikler bakimdan gruplar
arasinda fark yoktu (p>0,05). C-reaktif protein diizeyi yenidogan sepsisi grubunda anlaml olarak yiiksekti (p<0,001).
Yenidogan sepsisi grubunda nétrofil sayis1 anlamli olarak yiiksek iken (p<0,001), lenfosit, trombosit, eozinofil ve
monosit sayilar1 anlaml olarak diisiik idi (sirasiyla; p=0,001, p<0,001, p<0,001, p=0,005). Hemoglobin, hematokrit,
eritrosit, l16kosit, bazofil, ortalama eritrosit hacmi (MCV), ortalama trombosit hacmi (MPV), eritrosit dagilim genisligi
(RDW) ve trombosit dagihim genisligi (PDW), BLO, MLO ve TLO agisindan gruplar arasinda fark yoktu (p>0,05).
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NLO yenidogan sepsisi grubunda anlamli olarak yiiksek iken (2,19+1,39 vs 1,44+1,07, p<0,001), ELO anlamh olarak diisiik idi
(0,08+0,07 vs 0,09+0,05, p=0,007). NLO CRP ile pozitif korelasyon gosterirken, ELO, lenfosit, trombosit, eozinofil ve monosit sayisi
negatif korelasyon gosterdi (p<0,05). ROC curve analizi sonuglarina gére CRP, NLO, ELO, nétrofil, lenfosit, trombosit, eozinofil ve
monosit sayilari neonatal sepsis tanisi i¢in anlamli parametreler olarak saptandi. CRP i¢in esit deger 6,09 mg/L (duyarhlik %88,6,
ozgiillik %100, AUC:0,964, p<0,001), NLO icin 1,01 (duyarhlik %78,57, 6zgiillik %63,08, AUC:0,727, p<0,001), ELO i¢in 0,079
(duyarhlik %64,29 6zgiilliikk %56,92, AUC:0,634, p=0,007), nétrofil sayisi i¢in 4,66x109/L (duyarhlik %68,57, 6zgillik %61,54,
AUC:0,683, p<0,001), lenfosit sayisi icin 4,33x109/L (duyarhilik %65,71, 6zgiillik %60,00, AUC:0,668, p=0,001), trombosit sayisi
icin 259,00x109/L (duyarhlik %62,86, 6zgiilliikk %58,46, AUC:0,659, p=0,001), eozinofil sayis i¢in 0,27x109/L (duyarlilik %61,42,
ozgillik %69,23, AUC:0,708, p<0,001) ve monosit sayisi i¢in 1,33x109/L (duyarlilik %62,86, ozgiillik %56,92, AUC:0,647,
p=0,003) idi.

Sonug: Duyarlilik ve dzgiilliikkleri CRP’den diisiik olmasina ragmen; NLO, ELO, nétrofil, lenfosit, trombosit, eozinofil ve monosit
sayilar1 yenidogan sepsisi tanisina katkida bulunan yardima veriler olarak kabul edilebilir. Ozellikle, NLO en yiiksek duyarlihk ve
ozgiilliik ile neonatal sepsis tanisinda en yararl tam kan sayimi parametresi gibi gériinmektedir.

Anahtar Kkelimeler: Yenidogan sepsisi, nétrofil/lenfosit orani, eozinofil/lenfosit orani, trombosit sayisi, eozinofil sayisi.

Diagnostic value of complete blood count parameters in neonatal sepsis

Abstract

Objective: This study was planned to determine whether complete blood count parameters and scores based on
complete blood count can be used as a diagnostic marker in neonatal sepsis.

Methods: This retrospective study included 70 patients with neonatal sepsis (Group 1) and 65 healthy neonates
(Group 2) with similar age, sex, birth weight, and gestational age. The demographic data, blood culture results, clinical
and laboratory findings were obtained from the medical records. Scores based on complete blood count such as
neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR), platelet-to-lymphocyte ratio (PLR), eosinophil-to-lymphocyte ratio (ELR),
basophil-to-lymphocyte ratio (BLR) and monocyte-to-lymphocyte ratio (MLR) were calculated by dividing the
number of neutrophils, platelets, eosinophils, basophils and monocytes by the number of lymphocytes, respectively.

Results: There were no significant differences between the groups in terms of demographic characteristics such as
age, gender, birth weight, type of delivery and gestational week. C-reactive protein level was significantly higher in the
neonatal sepsis group (p <0.001). While neutrophil count was significantly higher (p <0.001), lymphocyte, platelet,
eosinophil and monocyte counts were significantly lower (p=0.001, p<0.001, p<0.001, p=0.005, respectively) in
neonatal sepsis group. Hemoglobin, hematocrit, erythrocyte, leukocyte, basophil, mean corpuscular volume (MCV),
mean platelet volume (MPV), erythrocyte distribution width (RDW) and platelet distribution width (PDW), BLR, MLR,
and PLR were not found different between groups (p> 0.05). While NLR was significantly higher (2.19+1.39 vs
1.44+1.07, p<0.001), ELR was significantly lower (0.08+0.07 vs 0.09+0.05, p=0.007) in neonatal sepsis group. NLR
was positively correlated while ELR, lymphocyte, platelet, eosinophil and monocyte counts were negatively correlated
with CRP (p<0.05). According to the results of ROC curve analysis, CRP, NLR, ELR, neutrophil, lymphocyte, platelet,
eosinophil and monocyte counts were significant parameters for the diagnosis of neonatal sepsis. Cut-off values were
6.09 mg/L for CRP (sensitivity 88.57%, specificity 100%, AUC: 0.964, p <0.001), 1.01 for NLR (sensitivity 78.57%,
specificity 63.08%, AUC: 0.727, p <0.001, 0.079 for ELR (sensitivity 64.29%, specificity 56.92%, AUC: 0.634, p =
0.007), 4.66x109/L for neutrophil count (sensitivity 68.57%, specificity 61.54%, AUC: 0.683, p<0.001), 4.33x109/L
for lymphocyte count (sensitivity 65.71%, specificity 60.00%, AUC: 0.668, p=0.001), 259.00x109/L for platelet count
(sensitivity 62.86%, specificity 58.46%, AUC: 0.659, p=0.001), 0.27x109/L for neutrophil count (sensitivity 61.42%,
specificity 69.23%, AUC: 0.708, p<0.001) and 1.33x109/L for monocyte count (sensitivity 62.86%, specificity 56.92%,
AUC: 0.647, p=0.003)

Conclusion: Although their sensitivities and specificities lower than CRP; NLR, ELR, neutrophil, lymphocyte, platelet,
eosinophil and monocyte counts can be accepted as adjunctive data that contribute to the diagnosis of neonatal sepsis.
In particular, NLR seems to be the most useful complete blood count parameter in the diagnosis of neonatal sepsis
with the highest sensitivity and specificity.

Keywords: Neonatal sepsis, neutrophil-to-lymphocyte ratio, eosinophil-to-lymphocyte ratio, platelet count,
eosinophil count.
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GIRIS

Yenidogan sepsisi, yasamin ilk ayinda
kanitlanmis veya stipheli enfeksiyon sonucu
gelisen sistematik inflamatuar yanit olarak
tanimlanmaktadirl. Yenidogan sepsisi, tan1 ve
tedavisindeki gelismelere ragmen neonatal
donemde onemli bir mortalite ve morbidite
nedenidir. Yenidogan sepsisi bulgularin ortaya
cikis zamanina gore erken baslangich sepsis ve
gec baslangich sepsis olmak iizere iki gruba
ayrilmistir. Erken baslangi¢h sepsis yasamin ilk
haftasindan 6nce (bazi ¢alismalarda ilk 72 saat
olarak belirtilmistir), ge¢ baslangi¢h sepsis ise
yasamin ilk haftasindan sonra gelisir?.

Yenidogan sepsisinde  klinik  bulgularin
hastaliga 6zgii olmamasi nedeniyle karsilasilan
en buyik zorluklardan biri dogru tani
koymaktir. Yardimci laboratuvar testlerinin tek
basina ya da bir arada kullanilmasi yeterli
duyarlilk ve ozgullige sahip degildir.
Yenidogan sepsisi tanisinda altin standart kan
kiltiriinde treme olmasidir, ancak pozitiflik
orani diisiiktlir3. Ayrica kan kiiltlirii sonucunun
negatif olmasi yenidogan sepsisi tanisini ekarte
ettirmez*. Yenidogan sepsisi tanisi icin kan
kilttird, klinik ve laboratuvar bulgularinin
birlikte degerlendirilmesi gereklidir>.

Yenidogan sepsisinin erken tanist i¢in
degerlendirilen sayisiz biyo-belirte¢ olmasina
ragmen bugiline kadar ideal bir biyo-belirteg
olmak i¢in gerekli tiim kriterleri karsilayan,
yuksek duyarhlik, ozgillik, pozitif prediktif
deger (PPV) ve negatif prediktif degeri (NPV)
olan ideal bir biyo-belirte¢ saptanmamistir. En
sik kullanilan biyo-belirtecler C-reaktif protein
(CRP) ve prokalsitonindir (PCT), ancak her ikisi
de farklh g¢alismalarda c¢esitli duyarlilik,
ozgullik, PPV ve NPV gostermistir®.

Tam kan sayimi, evrensel olarak kullanilan,
cesiti  hastaliklar  icin  6nemli  takip
parametreleri iceren ve Kkarar asamasinda
hekime yardimci olan hizli ve ucuz bir testtir?.
Tam kan sayimi parametrelerinden olan l6kosit
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sayisl, notrofil sayis1 ve trombosit sayisi
yenidogan sepsisi tanisinda yaygin olarak
kullanilan laboratuvar parametreleridir®. Son
yillarda, tam kan sayimi parametrelerinden
olan ortalama trombosit hacmi (MPV)?%10,
trombosit dagilim genisligi (PDW)?219, eozinofil
sayisill, eritrosit eritrosit dagilim genisligi
(RDW)12 ve tam kan sayimina dayali skorlardan
olan notrofil/lenfosit oram1 (NLO)L111314 ye
trombosit/lenfosit oram1 (TLO)}13 degerleri
yenidogan  sepsisi  tanisinin  potansiyel
biyobelirtecleri olarak arastirilmistir. Bununla
birlikte, yapilan az sayidaki bu ¢alismalarda bu
biyo-belirteclerin  tanisal degerine iliskin
sonuglar celiskili gorinmektedir-11.13.14,
Literatiirde tam kan sayimina dayali diger
skorlar1  (eozinofil/lenfosit oram1  (ELO),
bazofil/lenfosit orani (BLO), monosit/lenfosit
orani (MLO)) inceleyen ya da tam kan sayimi
parametrelerinin hepsini ve bu parametrelere
dayal skorlari bir arada inceleyen herhangi bir
calismaya rastlanmamuistir.

Bu calisma tam kan sayimi parametrelerinin ve
tam kan sayimina dayali skorlarin yenidogan

sepsisisinde  tanisal  biyobelirte¢  olarak
kullanilip  kullanilamayacaklarin1  belirlemek
amaciyla yapildi.

YONTEMLER

Bu retrospektif calismaya, Mart 2016 ile Kasim
2017 tarihleri arasinda Kahramanmaras Siitcii
Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik
Uyguluma ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saghgi
ve Hastaliklart Yenidogan Yogun Bakim
Unitesi'nde yatan ve Kklinik ve laboratuar
bulgulariyla erken ya da ge¢ baslangich
yenidogan sepsisi tanist almis 70 hasta (Grup
1) ve hastanemize rutin kontrol icin basvurmus
olan hasta grubuyla benzer yas, cinsiyet ve
dogum haftasinda olan herhangi bir akut ya da
kronik infeksiyonu ve herhangi bir akut ya da
kronik hastaligit bulunmayan 65 saghkh
yenidogan (Grup 2) olarak c¢alismaya alindi
Hayatinin ilk yedi giinlinde sepsis tanisi almis
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olan olgular erken baslangich sepsis (31 hasta),
yedinci giin ve sonrasinda sepsis tanisi alan
olgular ise gec¢ baslangich sepsis (39 hasta)
olarak kabul edildi. Yenidogan sepsisi tanisi
kan kiiltiirti, klinik ve laboratuvar bulgularinin
birlikte degerlendirilmesi ile konuldu. Kan
kiltirinde tireme olan olgular kanmitlanmis
sepsis, (20 hasta) kan kiltiiriinde treme
olmayan olgular klinik sepsis (50 hasta) olarak
degerlendirildi. Klinik sepsis olgularinda
asagidaki 6 klinik bulgudan en az ikisinde ve 6
laboratuvar bulgusundan en az ikisinde
pozitiflik goriilmekteydi: a) Klinik bulgular: 1)
kardiyovaskiiler degisiklikler (hipotansiyon,
ritm diizensizligi, bradikardi, tasikardi) 2)
solunumsal degisiklikler (apne, tasipne, akut
solunum sikintis1) 3) non-spesifik degisiklikler
(irritabilite, hipotoni, laterji) 4) gastrointestinal
degisiklikler (beslenme intoleransi, abdominal
distansiyon, @ emmede azalma) 5) 1s1
degisiklikleri (hipotermi <362 G
hipertermi>38,5 2 C, 1s1 diizensizligi) 6) Cilt ve
cilt alt1 lezyonlar (petesiyel dokiintii, sklerem).
Laboratuvar bulgulari: 1) Lokosit sayisi
(lokopeni= lokosit sayisinin  <5,000/mm3
olmas1 veya lokositoz= l6kosit sayisinin
>20,000/mm?3 olmas1 2) Trombosit sayisi
(trombositopeni =trombosit sayisinin
<150,000/mm3 olmas1) 3) Immatur/ total
notrofil orani (I/T) 20,2 4) CRP >10 mg/L 5)
Kan sekeri izlemi (hipoglisemi, hiperglisemi) 6)
Metabolik asidoz (Baz a¢i1g1 <10mEq/L)113.15,

Tan1 konmus pnémoni veya diger inflamatuvar
durumlari, CNS malformasyonlari, metabolik
bozukluklar, kromozom anomalileri,
intrauterin blyime kisitlamas1 veya dogum
asfiksisi bulunan yenidoganlar ¢alisma disi
birakild.

Olgularin demografik verileri (cinsiyet, yas,
sepsis baslangic zamani, dogum sekli, dogum
haftasi, dogum agirlig1), kan kiiltiirii sonuglari,
klinik ve laboratuvar bulgular1 (CRP ve tam kan
sayimi parametreleri) dosya kayitlarindan elde
edildi. NLO, TLO, ELO, BLO, MLO gibi tam kan
sayimina dayali skorlar, sirasiyla noétrofil,

trombosit, eozinofil, bazofil ve monosit
sayisinin  lenfosit  sayisina  boliinmesiyle
hesaplandi.

Calismaya baslamadan 6nce KSU Tip Fakiiltesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay
alindi (2017/20: Karar No: 06).

Tlim istatistiksel analizler "Windows i¢in SPSS
15.0" kullanilarak yapildi. Verilerin normal
dagilima uygunlugu ve varyanslarin
homojenligi ve sirasiyla Kolmogorov-Smirnov
testi ve Levene testi kullanilarak
degerlendirildi. Verilerin normal dagilmas: ve
varyanslarinin homojen olmasi halinde, gruplar
arasindaki fark Bagimsiz Orneklemler icin T-
Testi ile, aksi halde Mann-Whitney U Testi ile
belirlendi. Sayisal veriler ortalama * standart
sapma olarak, kategorik degiskenler ise say1 ve
yluzde olarak gosterildi. Yenidogan sepsisi
tanisinda CRP, NLO, ELO, notrofil, lenfosit,
trombosit, eozinofil ve monosit sayilarinin esit
(cut-off) degerleri, duyarlihik ve ozgulliikleri
ROC (Receiver-operating characteristic) analizi
ile belirlendi. Test sonuclar1 p <0.05 ise
istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Grup 1'de 70, Grup 2’de 65 olmak iizere
calismamiza toplam 135 yenidogan dahil edildi.
Yenidogan sepsisli olgularin 31'i (%44,3) erken
baslangich yenidogan sepsisi, 39'u (%55,7) gec
baslangichh yenidogan sepsisi idi. Sepsisli
yenidoganlarin 20’sinde (%28,6) kanitlanmis
sepsis, 50’sinde (%71,4) klinik sepsis saptandu.
Kan Kkiiltiiriinde en fazla metisiline direncli
Staphylococcus  epidermidis (MRSE) (5
hastada) tiremesi oldu. 3 hastada Enterococcus
faecalis, ikiser hastada Klebsiella pneumoniae,
metisiline duyarlh Staphylococcus epidermidis

(MSSE) ve birer hastada Acinetobacter
baumani, Staphylococcus aureus, Enterobacter
cloacae, metisiline direncgli Staphylococcus
capitis, Klebsiella oxytaca, alfa hemolitik

streptococcus ve Candida kefyr tiredi. Sepsisli
yenidoganlarin 3'tinde (%4,3) kardiyovaskiiler,
22’sinde (%31,4) solunumsal, 5’inde (%7,1)
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non-spesifik, 34’tinde (%48,6) gastrointestinal,
1'inde (%1,4) 1s1, 5’inde (%7,1) ciltte degisikler
saptandi. Sepsisli yenidoganlarin 2’sinde
(%2,9) lokopeni, 13’iinde lokositoz (%18,6),
22’sinde trombositopeni (%31,4), 11'inde
(%15,7) 1/T =0,2, 61'inde (%87,1) CRP
yuksekligi, 1’'inde (%1,4) hipoglisemi ve 2’sinde
(%2,9) asidoz tespit edildi.

Tablo 1: Gruplara ait demografik dzellikler.
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Eozinofil (109/L) |0,280,25 0,43%0,23 <0,001*
Monosit (109/L)  |1,15%0,71 1,49+0,64 0,005
Bazofil (109/L)  |0,08+0,06 0,10£0,07 0,567
MCV (fL) 102,31£11,86 |102,94+8,99 0,727
RDW (%) 17,35+1,87 21,31%1,79  |0,954*
PDW (fL) 13,6%4,9 13,3%4,5 0,924*
MPV (fL) 10,452,09 10,35:0,85  [0,185
ELO 0,08+0,07 0,09%0,05 0,007*
BLO 0,02+0,01 0,03+0,01 0,326*
MLO 0,33+0,22 0,38+0,31 0,560*
TLO 61,66+37,52  |68,39+30,06 |0,182*
NLO 2,19+1,39 1,44£1,07 <0,001*

Grup 1 (70) Grup 2 (65) p

Yas 15,36 £19,87 15,51+£19,41 0,688
Yas n (%)

<7 31 (44,3) 30 (46,2) 0,267

27 39 (55,7) 35(53,8)
Cinsiyet n (%)

Erkek 44 (62,9) 40 (61,5) 0,875

Kiz 26 (37,1) 25(38,5)
Dogum tartis1 (kg) |2182,86£1104,85|2026,77+960,82 | 0,545*
Gebelik haftasi 33,53+4,88 33,61+4,11 0,982*
Dogum sekli n(%)

Sezeryan 59 (84,3) 54 (83,1) 0,849

Normal dogum 11 (15,7) 11 (16,9)

Ki-Kare Testi, * Mann-Whitney U Testi

Hasta (Grup 1) ve saglikli yenidoganlara (Grup
2) ait demografik o6zellikler Tablo 1'de
verilmistir. Yas, cinsiyet dagilimi, dogum tartisy,
dogum sekli ve gebelik haftas1 gibi demografik
ozellikler bakimdan gruplar arasinda fark
yoktu (p>0,05; Tablo 1). Yenidogan sepsisli
hastalarin 44't (%62,9) erkek, 26’s1 (%37,1)
kizdi. Yenidogan sepsisi grubunda E/K orani
1,69 idi.

Tablo 2: Gruplara ait laboratuvar bulgulari.

Grup 1 (70) Grup 2 (65) p

CRP (mg/L) 51,28+60,41 3,16+0,47 <0,001*
Hematokrit (%) 41,14+12,39 44,31+10,19 0,108
Hemoglobin(g/dL) |13,98+4,94 14,85+3,66 0,249
Eritrosit (1012/L) |4,11+0,99 4,29+0,93 0,228*
Lokosit (109/L) 14,08+8,18 12,74+5,33 0,268
Notrofil (109/L) 7,24+4,26 5,13+4,41 <0,001*
Lenfosit (10%/L) |3,80£1,59 4,81+1,77 0,001
Trombosit (109/L) |235,73+144,63 |303,23+115,62 |0,001*

CRP; C-Reaktif Protein, MCV; ortalama eritrosit hacmi, RDW;
eritrosit dagilim genisligi, PDW; trombosit dagilim genisligi
MPV; ortalama trombosit hacmi, ELO; eozinofil/lenfosit orani,
BLO; bazofil/lenfosit orani, MLO; monosit/lenfosit orani, NLO;
nétrofil/lenfosit orani, TLO; trombosit/lenfosit orani, Bagimsiz
Orneklemler igin T- Testi, * Mann-Whitney U Testi

Notrofil sayisi, lenfosit sayisi, trombosit sayisi,
eozinofil sayis1 ve monosit sayisi bakimdan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh
fark  saptanirken  (p<0,05); hemoglobin,
hematokrit, eritrosit sayisi, lokosit sayisi,
bazofil sayis;, MCV, MPV, RDW ve PDW
degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlamh fark saptanmadi (p>0,05). Grup 2 ile
karsilastirildiginda, sepsisli  yenidoganlarin
notrofil sayisi1 (7,24+4,26 vs 5,13+4,4, p<0,001)
istatistiksel olarak anlamli ytiksekken; lenfosit

sayis1 (3,80+1,59 vs 4,81+1,77, p=0,001),
trombosit sayisl (235,73+144,63 S
303,23+115,62, p<0,001), eozinofil sayisi

(0,28+0,25 vs 0,43+0,23, p<0,001) ve monosit
sayis1 (1,15%#0,71 vs 1,49+0,64, p=0,005)
istatistiksel olarak anlaml diistik idi (Tablo 2).

Tam kan sayimina dayali skorlar incelendiginde
NLO ve ELO degerleri bakimindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanirken (p<0,05); BLO, MLO ve TLO
degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlamh fark saptanmadi (p>0,05). Grup 2
(saghkli yenidoganlar) ile karsilastirildiginda,
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sepsisli yenidoganlarin NLO (2,19+1,39 vs
1,44+1,07, p<0,001) degeri istatistiksel olarak
anlamh  ytiksekken; ELO (0,080,007 vs
0,09+0,05, p=0,007) degeri istatistiksel olarak
anlamh diistik idi (Tablo 2).

Tablo 3: CRP degeri ve laboratuvar parametreleri arasindaki

iliskiyi gosteren korelasyon katsayilar1 ve istatistiksel
degerlendirmeleri.
CRP
r p
NLO 0,266 0,002
ELO -0,180 | 0,037
Nétrofil (109/L) 0,158 0,068
Lenfosit (109/L) -0,253 | 0,003
Trombosit (10°/L) | -0,244 0,004
Eozinofil (109/L) -0,290 | 0,001
Monosit (109/L) -0,271 | 0,001

CRP; C-Reaktif Protein, NLO; notrofil/lenfosit orani, ELO;
eozinofil/lenfosit orani, Spearman Korelasyon Analizi

CRP degeri sepsisli yenidoganlarda 51,3+60,4,
saglikli yenidoganlarda ise 3,16+0,47 olarak
saptandi. iki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamh idi (p<0,001, Tablo 2). CRP
degeri ile NLO (r=0,266, p=0,002) degeri
arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif
korelasyon; CRP degeri ile ELO (r=-0,180,
p=0,037), lenfosit sayis1 (r=-0,253, p=0,003),
trombosit sayisi (r=-0,244, p=0,004), eozinofil
sayist (r=-0,2290, p=0,001) ve monosit sayisi
(r=-0,271, p=0,001), degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon
tespit edildi (Tablo 3).

ROC analizlerinde yenidogan sepsisi tanisi
koymada; CRP’'nin 6,09 mg/L esit degerinde
%88,57 duyarhlik, %100 ozgiilliikk (AUC:0,964,
p<0,001), NLO'nun 1,01 esit degerinde %78,57

duyarhilik, %63,08 ozgiillik (AUC:0,727,
p<0,001), ELO'nun 0,079 esit degerinde
%64,29 duyarlilik, %56,92 ozgulluk

(AUC:0,634, p=0,007), notrofil sayisinin 4,66
esit degerinde %68,57 duyarlilik, %61,54
ozgillik  (AUC:0,683, p<0,001), lenfosit

sayisinin 4,33 esit degerinde %65,71 duyarlilik,
%60,00 ozgillik (AUC:0,668, p=0,001),
trombosit sayisinin 259,00 esit degerinde
%62,86 duyarhlik, %58,46 ozgullik
(AUC:0,659, p=0,001), eozinofil sayisinin 0,27
esit degerinde %61,42 duyarlihk, %69,23
ozgullik (AUC:0,708, p<0,001) ve monosit
sayisinin 1,33 esit degerinde %62,86 duyarlilik,
%56,92  ozgullik  (AUC:0,647, p=0,003)
gosterdigi bulunmustur (Tablo 4).

Tablo 4: CRP ve tam kan sayimina dayali skorlarin ROC analizi.

Esit |Duyarlilik|Ozgiilliik

0,

AUC | SE |95%ClI deger (%) (%) p

CRP 0,928-

(mg/L) 0,964|0,018 1,000 6,09 88,57 | 100,00 |<0,001
0,641-

NLO 0,727)|0,044 0814 1,01 78,57 63,08 |<0,001
0,539-

ELO 0,634|0,049 0730 0,079 | 64,29 56,92 | 0,007

Notrofil 0,592-

(109/1) 0,683|0,046 0,774 4,66 68,57 61,54 |<0,001

Lenfosit 0,577-

(109/1) 0,668|0,046 0,759 4,33 65,71 60,00 | 0,001

Trombosit 0,568-

(109/1) 0,659|0,047 0,751 259,00| 62,86 58,46 | 0,001

Eozinofil 0,620- | 0,27 61,42

(10°/1) 0,708/0,045 0,796 69,23 |<0,001

Monosit 0,555-

(109/1) 0,647|0,047 0,740 1,33 62,86 56,92 | 0,003

CRP; C-Reaktif Protein, NLO; nétrofil /lenfosit orani, ELO;
eozinofil/lenfosit oram

TARTISMA
Yenidogan sepsisinde tam kan sayimi
parametrelerini ve tam kan sayimina dayal
skorlar1  degerlendirdigimiz =~ ¢alismamizin

sonucunda; yenidogan sepsisli hastalarda NLO
ve notrofil sayisinin yiiksek, ELO, lenfosit,
trombosit, eozinofil ve monosit sayilarinin ise
diisiik oldugunu ve ayrica NLO ile CRP degeri
arasinda pozitif, ELO, lenfosit, trombosit,
eozinofil ve monosit sayis1 ile CRP degeri
arasinda ise negatif korelasyon tespit ettik. Ek
olarak, ROC curve analizi sonuglarina gére CRP,
NLO, ELO, notrofil, lenfosit, trombosit, eozinofil
ve monosit sayilarinin yenidogan sepsisi tanisi
icin anlamli parametreler oldugunu saptadik.

Yenidogan sepsisi, 0Ozellikle erken dogmus
bebeklerde morbidite ve mortalitenin 6nemli
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bir nedenidir. Bu nedenle erken tani son derece
onemlidir ancak neonatal sepsisin erken ve
kesin tanisi, spesifik olmayan belirti ve
semptomlarin yani sira kesin tanida altin
standart olan kan kiiltiirii sonuglarinin en
erken 48-72 saatte alinmasi nedeniyle zordur.

Ayrica tam1 igin  kullanilabilecek %100
duyarhlik ve 6zgulliige sahip giivenilir ve uygun
maliyetli bir laboratuvar yoéntemi heniiz

kesfedilmemistir. Giiniimuizde tani i¢in yaygin
olarak kullanilan biyo-belirtecler CRP ve
PCT’dir ancak her ikisinin de duyarlhilik ve
ozgullikleri tek basina tani i¢in yeterli degildir,
ayrica her ikisi de farkli ¢alismalarda cesitli
duyarlilik, 6zgiilliikk, PPV ve NPV goéstermistir®.
Son zamanlarda yayinlanan 37 g¢alismanin
degerlendirildigi bir meta analizde CRP’'nin
yenidogan sepsisi tanisi i¢in diisiik duyarhlik
(%30-80) ancak ytliksek ozgillik (%83-100)
gosterdigi bildirilmistir?e.

Tam kan sayimi uygun maliyetli basit bir
yontemdir ve pek ¢ok hastalik icin tani ve takip
parametrelerini icerir. Giiniimiizde, tam kan
sayimindan elde edilen 16kosit sayisi, trombosit
sayis1 ve notrofil sayisi yenidogan sepsisi
laboratuvar tami kriterleri arasinda yer
almaktadir8. Son yillarda, yenidogan sepsisinin
tanisi icin kolay erisilebilen ve uygun maliyetli
olan tam kan sayimi parametreleri yeniden
gozden gecirilmekte ve tam kan sayimi
parametrelerine dayanan skorlar
arastirllmaktadirl?-14. Ancak tam kan sayimi
parametrelerinin hepsini ve bu parametrelere
dayali tim skorlar1 inceleyen herhangi bir
calismaya rastlanmadi. Bu ¢alismanin tim bu
parametreleri bir arada inceleyen ilk ¢alisma
oldugunu diisiiniiyoruz.

Inflamatuar olaylarda nétrofil sayisinin arttigs
lenfosit sayisinin ise azaldigi bilinmektedirl?.
NLO notrofil ve lenfosit sayilarim1 bir arada
iceren bir parametre oldugundan inflamasyonu
belirlemede daha etkin bir parametre
olabilecegi diisiiniilmiis ve son yillarda yapilan
calismalarda NLO diger pek ¢ok inflamatuar
hastaliktal’18 oldugu gibi yenidogan sepsisi
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tanisi icin de inflamatuar bir biyobelirtec¢ olarak
degerlendirilmigtirl.11,1314, Omran ve
arkadaslarinin 35 sepsisli yenidogan 9'u
(%25,7) erken baslangichi yenidogan sepsisi ve
26’s1 (%74,3) gec¢ baslangicli yenidogan sepsisi)
ve 35 saglikli kontrol dahil ederek yaptigi
calismada NLO degerinin sepsisli
yenidoganlarda kontrollere gore yiiksek oldugu
(2,9+1,7 vs 1,6+0,4, p<0,001) ve yenidogan
sepsisini 6ngérmede NLO degerinin 2,7’lik esit
degerde, %80,0'lhik duyarliliga ve %57,1'lik
ozgulluge sahip oldugu bildirilmistirl. Ayrica bu
calismada yenidogan sepsisi tanisi i¢in TLO’nun
anlamsiz bir parametre oldugu gosterilmistirl.
Can ve arkadaslar1 122 yenidogani (78'i erken
baslangiclhi yenidogan sepsisi ve 44’i saghkh
kontrol) dahil ettikleri ¢alismalarinda NLO ve
TLO’nun yenidogan sepsisinde yardimc tanisal
parametreler olarak  kullanilabileceklerini
soylemislerdir!3. Alkan ve arkadaslar1 57
kultirle kanitlanmis ve 75 stipheli toplam 127
gec baslangich yenidogan sepsisli olguyu dahil
ettikleri ¢alismalarinda NLO’nun kiiltiir pozitif
sepsisli olgularda siipheli sepsisli olgulara gore
daha yiiksek oldugunu ve NLO’nun kiltir
pozitif yenidogan sepsisini 6ngérmede CRP’den
daha iyi bir parametre oldugunu
bildirmislerdir4. Wilar ise 30 saghkhh ve 90
erken baslangi¢chh yenidogan sepsisli olguyu
dahil ettigi calismasinda erken baslangich
yenidogan sepsisi grubunda NLO degerinin
saghkl kontrollere gore ylksek oldugunu
(2,82+2,29 vs 0,82+0,32 p<0,001) ve erken
baslangicli yenidogan sepsisi tanis1 koymada
biyo-belirte¢ olarak 1,245 esit degerinde
ylksek duyarlilik (% 83,3) ve 6zgilliik (%93,3)
degerine  sahip oldugunu bildirmigtirll.
Literatiirle uyumlu olarak biz de calismamizda
yenidogan sepsisli olgularda nétrofil sayisinin
ylikseldigini (7,24+4,26 vs 5,13+4,4, p<0,001),
lenfosit sayisinin azaldigin1  (3,80+1,59 vs
4,81+1,77, p=0,001) ve bu durumlara bagh
olarak NLO'nun yiikseldigini (2,19+1,39 vs
1,44+1,07, p<0,001) bulduk. Dahasi, yenidogan
sepsisi tanisinda NLO’nun tanisal
performansinin (NLO'nun 1,01 esit degerinin
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ustiinde olmas1 %78,57 duyarlhilik, %63,08
ozgullik (AUC:0,727, p<0,001) gosteriyordu)
diger tim kan sayimi parametrelerinden tistiin
oldugunu tespit ettik. Ayrica CRP ile NLO
arasinda pozitif (r=0,266, p=0,002), lenfosit
sayist arasinda negatif (r=-0,253, p=0,003)
korelasyon tespit ettik. Literatiirde yenidogan
sepsisi tanisinda TLO kullanimi ile ilgili
sonuclar celiskilidir. Yorulmaz ve arkadaslari
PLO degeri acisindan yenidogan sepsisi ve

kontrol grubu arasinda fark olmadigini
(68,24+28,72 vs 71,27+25,67, p= 0,178)
bildirmislerdir’®. Ayrica Omran ve ark.!

yenidogan sepsisi tanisinda TLO'nun anlamsiz,
Can ve ark!3 ise anlamli bir parametre
oldugunu belirtmistir. Calismamizda yenidogan
sepsisli  olgularda TLO degerinin dusik
oldugunu (61,66%£37,52 vs 68,39+£30,06,
p=0,182) ancak aradaki bu farkin istatistiksel
olarak anlamhi olmadigimm ve TLO’nun
yenidogan sepsisi tanisinda anlamh bir
parametre olmadigini saptadik.

Trombositopeni yenidogan sepsisi laboratuvar
tani kriterleri arasinda yer almaktadir8. Tasyurt
ve arkadaslar1 trombosit sayisinin yenidogan
sepsisli grupta kontrol grubuna goére anlamh
olarak diisiik oldugunu (191476,38+191476,38

hiicre/mm?3 Vs 306666,67+116998,77
hiicre/mm3, p=0,004) ve yenidogan sepsisi
tanisi koymada duyarliliginin %62,5
ozgulligliniin ise %45 oldugunu

bildirmislerdir®. Biz de ¢alismamizda literatiirle
uyumlu olarak yenidogan sepsisinde trombosit
sayisinin distk oldugunu (235,73+144,63x
109/L vs 303,23+115,62x109/L, p<0,001), CRP
ile negatif korelasyon gosterdigini (r=-0,244,
p=0,004) ve yenidogan sepsisi tanis1 koymada
duyarhiliginin %62,86 6zgilliginiin ise %58,46
oldugunu  bulduk. Yapilan ¢alismalarda
yenidogan sepsisi tanisi i¢in trombosit sayisina
ek olarak MPV ve PDW degerlerine de
bakilmistir. PDW trombosit boyutuyla ilgili bir
parametreyken MPV trombosit aktivasyonuyla
ilgili bir parametredir. Diisiik trombosit sayisi,
yuksek MPV ve PDW degerlerinin yenidogan

sepsisi ile iligkili parametreler oldugu
bildirilmistir20. Tasyurt ve arkadaslar1 MPV
degerinin yenidogan sepsisi grubunda yiiksek
oldugunu, PDW degeri acisindan gruplar
arasinda fark olmadigini, ve sepsis tanisi
koymada MPV degerinin duyarliliginin %100
ozgulligliniin ise %42,3 oldugunu
belirtmislerdir®. Yorulmaz ve arkadaslaril? ise
hem MPV hem de PDW degerlerinin yenidogan
sepsisi grubunda ylksek oldugunu
bildirmislerken, Can ve ark.l* MPV ve PDW
degerleri acgisindan gruplar arasinda fark
olmadigini tespit etmislerdir. Bizim
calismamizda da MPV ve PDW degerleri
yenidogan sepsisli olgularda saglikh
yenidoganlara gore az da olsa yliksek bulunmus
olmasina ragmen aradaki bu fark istatistiksel
olarak anlaml degildi.

Akut inflamasyonda, kemik iliginden olgun
eozinofil ~ yapiminin ve  salgilanmasinin
baskilanmasi sonucunda eozinopeni gelistigi
bilinmektedir?l. Gil ve arkadaslar1 eozinofil
sayisinin enfeksiyonun bir géstergesi oldugunu
bildirmisler ve eozinofil sayisinin 40/mm3‘in
altinda olmasinin bakteriyel enfeksiyonlarin
varligiyla iliskili oldugunu go6stermislerdir22.
Abidi ve arkadaslar1 eozinopeninin gulnlik
klinik uygulamada enfeksiyon belirteci olarak
faydali olabilecegini ©ne silirmiistiir?3. Son
ginlerde yayinlanmis olan bir c¢alismada
eozinopeninin erken baslangich yenidogan
sepsisinin tanisal bir belirteci olarak yiiksek
ozgillik degerine sahip oldugu ve eozinofil
sayisinin 140 hiicre/mm?3 esit degerinin altinda
olmasinin%60,0 duyarlilik ve %90,0 o6zgiilliik
gosterdigini bildirilmistir!l. Bu c¢alismalarla
uyumlu olarak biz de ¢alismamizda yenidogan
sepsisli olgularda eozinofil sayisinin saglikh
yenidoganlara gore diisiik oldugunu (0,28+0,25
vs 0,43+0,23, p<0,001) ve yenidogan sepsisi
tanisinda eozinofil sayisinin 0,27x109L esit
degerinin altinda olmasinin %61,42 duyarlilik
ve %69,23 ozgillik (AUC:0,708, p<0,001)
gosterdigini bulduk. ELO diizeyinin diger
otoimmiin hastaliklarda yilikselmis olmasina
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ragmen sistemik lupus erimatozusda (SLE)
dustiigiu bildirilmistir?4. Biz de ¢alismamizda
yenidogan sepsisli olgularda saglikh
yenidoganlara gore ELO degerinin daha diisiik
oldugunu ve ELO’nun 0,079 esit degerinin
altinda olmasinin %64,29 duyarlilik ve %56,92
ozgullik (AUC:0,634, p=0,007) gosterdigini
tespit ettik.

Inflamasyon sirasinda  aktif monositler,
endotelyal yuvarlama ve ekstravazasyon
yoluyla dolasimdan c¢ikarilarak dokulara
gecerler?, Sepsiste/endotoksemide monosit
sayisinda hizli dusiis oldugu gosterilmistir2é. Bu
calismayla uyumlu olarak biz de ¢alismamizda
yenidogan sepsisli olgularda monosit sayisinin
saglikl yenidoganlara gore daha disiik
(1,15+0,71 vs 1,49+0,64, p=0,005) oldugunu
bulduk. Dahasi, yenidogan sepsisi tanisinda
monosit sayisinin 1,33x109L esit degerinin
altinda olmasinin %62,86 duyarlilik ve %56,92
ozgillik (AUC:0,647, p=0,003) gosterdigini
tespit ettik. Bu calisma yenidogan sepsisi
tanisinda ELO ve monosit sayisini biyo-belirteg
olarak degerlendiren ilk calismadir.

Sonuc olarak duyarlilik ve 6zgiilliikleri CRP’den
diisiik olmasina ragmen; NLO, ELO, nétrofil,
lenfosit, trombosit, eozinofil ve monosit sayilari
yenidogan sepsisi tanisina katkida bulunan
yardimct veriler olarak kabul edilebilir.
Ozellikle, NLO en yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik
ile neonatal sepsis tanisinda en yararl tam kan
sayimi1 parametresi gibi goriinmektedir.
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