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OZET

Amag: Nekrotizan enterokolit (NEK) yenidogan infantlarin en acil gastrointestinal acillerinden
biridir. NEK bin canh dogumda 1-3, tiim yenidogan yogum bakim iinitesi (YYBU) yatiglarmmin
%]1-7.7’sinde goriilmektedir. Artan gestasyonel yas ve artan dogum agirhg ile sikhg azahr ve
¢ok diigiik dogum agirhikh (dogum agirhig 1500 g alt1 olanlar) infantlarda %6-7 sikhginda ortaya
cikar. Biz ¢ok merkezli bu ¢ahsmada yenidogan yogun bakim iinitelerinde NEK prevalansim ve
risk faktorlerini degerlendirdik.

Yontem: Otuz sekiz YYBU’de NEK’h hastalar iizerinde nokta prevalans anket ¢ahsmas: yapuik.
Calismaya anket tarihinde meveut olan hastalar déhil edildi. Tiim yogun bakim hastalarinin
demografik verileri, altta yatan hastaliklar1, ibbi miidahaleler/tedaviler, infeksiyonlar ve hasta-
larin klinik gidigleri kaydedildi.

Bulgular: Calhismaya 38 merkezden 933 hasta dahil edildi, bunlarin 39’u NEK ve NEK prevalan-
s1 %4,2 idi. On dért hastada (%35.8) Evre 1, 16 hastada (%41) Evre 2 ve dokuz hastada (%23)
Evre 3 NEK tespit edildi. Yedi hastada (%17,9) etken patojenler tespit edildi. U¢ hastada
Klebsiella pneumoniae (%129, iki tekrarlayan enfeksiyon), iki hastada koagiilaz negatif stafilo-
kok (%5,1, iki tekrarlayan enfeksiyon) iki hastada kandida tiirleri (%5.1, iki tekrarlayan
enfeksiyon) tespit edildi. Infeksiyon geligsimi i¢in total parenteral nutrisyon, gestasyon yasinin 32
haftadan kii¢iik olmasi ve cerrahi uygulamalar risk faktorii olarak tespit edildi. NEK neonatal
mortalite i¢in bir risk faktorii olarak tespit edildi (p=0,017).

Sonug: Cok merkezli bu ¢alisma gostermistir ki YYBU kaynakh infeksiyonlarin prevalans: yiik-
sektir. Bu infeksiyonlarin 6nlenmesi ulusal 6ncelik olmahdir.

Anahtar kelimeler: Infeksiyon, infeksiyon kontrolii, yenidogan, yenidogan yogun bakim iinite-
leri, nekrotizan enterokolit

ABSTRACT

Objective: Necrotizing enterocolitis (NEC) is one of the most common gastrointestinal emergen-
cies in the newborn. NEC occurs in 1 to 3 per 1000 live births and in 1 to 7.7 percent of admis-
sions to neonatal intensive care units (NICUs) The incidence decreases with increasing gestatio-
nal age and birth weight, and it is about 6 to 7 percent in very low birth weight infants (birth
weight less than 1500 g). We conducted a national multicenter assessment of NEC in NICUs to
evaluate the prevalence of infections, and associated risk factors.

Methods: We conducted a point prevalence survey of NEC in 38 NICUs. Patients available at the
onset of survey were included in the study. Data on demographics, underlying diagnoses, thera-
peutic interventions/treatments, infections, and outcomes were recorded for all NICU patients.
Results: A total of 933 patients in 38 NICUs participated in the study, 39 of whom had NEC,
corresponding to a prevalence of 4.2%. The stage of NEC patients were reported as stages 1
(n=14: 35.8%), 2 (n=16: 41%), and 3 (n=9: 23%) 3. Causative microorganisms were isolated in
seven (17.9%) patients with NEC. This pathogens were Klebsiella pneumoniae (3 infections,
12.9%) coagulase negative Staphylococcus (2 recurrent infections, 5.1%), and Candida spp. (2
recurrent infections, 5.1%). The risk factors for NEC were total parenteral nutrition (TPN),
gestation age <32 weeks and previous surgical operation. NEC was found to be a risk factor for
neonatal mortality (p=0,017).

Conclusion: This national multicenter study documented the high prevalence of NICU-acquired
infections. Preventing these infections should be a national priority.

Key words: Infection, infection control, newborn, newborn intensive care units, necrotizing
enterocolitis
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GIRIS

Saglik Hizmeti Iliskili infeksiyonlar (SHIE) has-
tanede kalis sirasinda kazanilan mikroorganizmalarin
neden oldugu, hastaneye yattiktan 48-72 saat sonra
veya hastaneden taburcu olduktan sonra 10 giin icin-
de gelisen infeksiyonlardir (V. Nekrotizan enterokolit
(NEK) intestinal mukozanin iskemik nekrozunun
ortaya cikis tablosudur. Yenidogan infantlarin en acil
gastoenterolojik hastaligidir @. Cok merkezli nokta
prevalans calismamizda yenidogan yogun bakim iini-
telerinde (YYBU) saglik hizmeti iligkili nekrotizan
enterokolit (SHINEK) siklig1, risk faktorleri, etken
mikroorganizmalar ve SHINEK’in mortalite iizerin-
deki etkileri arastirilmigtir.

GEREC ve YONTEM

Saglik Bakanligr Tedavi Hizmetleri Genel
Miidiirliigii’nden YYBU olan hastanelerin listesi sag-
land1. Caligmaya katilmak isteyen merkezlere telefon
ile calisma hakkinda bilgi verildi, ayrica calisma
detaylar1 elektronik posta yolu ile iletildi. Caligmaya
ozel hastanelerdeki YYBU dahil edilmedi. Calismay1
kabul eden merkezlerin YYBU sorumlu hekimlerine
calismaya ait basili materyaller [bir adet Hastalik
Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) Bir Yag Alt
Saglik Hizmeti Iligkili Infeksiyonlar Tanim Rehberi,
bir adet etik kurul onayr 6rnegi, yeterli sayida Hasta
Degerlendirme Formu, Hasta ve Hasta Yakini
Bilgilendirilmis Olur Formu] kargo aracili8i ile ulag-
tirtldi. Calisma kriterlerini karsilayan 38 merkezin
verileri degerlendirilmeye alindi. Bu merkezlere
caligma sonrasinda ilk hafta icindeki yeni kiiltiir veri-
leri ve bir ay sonra mortalite sayilar1 ve infeksiyon ile
iligkisi soruldu.

Hastane ili, hastane tipi, YYBU yatak kapasitesi,
yenidogan uzmani olup olmamasi, hastalarin yasi,
cinsiyeti, hastane giin sayisi, yogun bakim giin sayisi,
yatig tanisi, ¢cocuk infeksiyon hastaliklar1 konsiiltan
doktoru olup olmamasi, iinitede ¢alisan doktor ve
hemsire sayisi, linite girisinde lavabo, iinitedeki top-
lam lavabo sayisi, her kiivoz basinda dezenfektan
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olup olmamasi, HEPA (High-efficiency particulate
air) filtresi olup olmamasi, Total Parenteral Nutrisyon
(TPN) iinitelerinin olup olmamasi, izolayon odalari-
nin olup olmamasi, dogum haftalari, dogum agirlik-
lar1, calismanin yapildig: tarihteki agirhiklari, SHIE
onlemek icin bundle uygulamasi yapip yapmadiklari,
gobek arter kateteri, gobek ven kateteri, santral venoz
kateter (SVK), idrar sondasi, endotrakeal tiip, meka-
nik ventilasyon, Nazal CPAP (Siirekli Pozitif Hava
Yolu Basinci=SPHB) uygulamasi, TPN, nazogastrik
sonda, nazoduodenal sonda, gastrostomi, trakeosto-
mi, gogiis tiipii, extracorporeal membrane oxygenati-
on (ECMO), port, hemodiyaliz kateteri, periton diya-
lizi kateteri varlig1, H2 blokor tedavisi, proton pompa
inhibitorii (PPI) kullanimi, sistemik ve/veya inhaler
steroid tedavisi, ventrikiiloperitoneal sant, karaciger
yetmezligi, bobrek yetmezligi, diyabet, cerrahi yara
varlig1, kullanilan antibiyotik, antifungal, antiviraller
ve kullanim giin sayilari, mevcut SHIE alt tipi, bu
infeksiyonla iligkili kiiltiir ve antibiyogram sonug¢lari,
bir ay sonundaki mortalite sonuglar1 ve mortalitenin
infeksiyonla iligkili olup olmamasi verileri kullanildi.
SHIE prevalans oranlari, infeksiyonu olan hasta sayi-
siin ¢aligmaya alinan tiim hastalarin sayisina boliin-
mesi yoluyla hesaplandi. Risk faktorleri analizi yapi-
lirken kontrol grubu olarak SHIE olmayan hastalar
alindi. Alet kullanim orani alet giinii sayisinin hasta
giinii sayisina boliinmesi ile, alet iligkili infeksiyon
hizlari ise alet kullanimu iligkili infeksiyon sayisinin
alet giinii sayisina boliinmesi ve sonrasinda 1000 ile
carpilmasi yolu ile hesaplandi.

Istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler icin Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS) (Release 20.0; SPSS Inc.
Chicago, Illinois, USA) programi kullanildi.
Tanimlayici istatistiksel metotlar olarak frekans,
yiizde, ortalama, ortanca ve standart sapmalardan
yararlanildi. Normal dagilimin incelenmesi icin
Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk dagilim test-
leri kullanildi. Niteliksel verilerin kargilagtirilmasin-
da Pearson ki-kare testi uygulandi. iki grup arasinda-
ki niceliksel verilerin karsilastirilmasinda normal



dagilim gosteren parametrelerde bagimsiz ornekler
(Independent samples) t testi, normal dagilim gosterme-
yen parametrelerde Mann Whitney U testi kullanildi.
Tek degiskenli analizlerde p degeri <0.15 diize-
yinde anlamli ¢cikan parametreler icin ¢cok degiskenli
analiz yapildi. Sonuclar %95 giiven aralifinda,
anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya 22 ilden 38 YYBU dahil edilmistir.
Dokuz yiiz otuz ii¢ hastanin 497’si (%53.3) egitim ve
arastirma hastanesi, 279’u (%29.9) devlet hastanesin-
de, 157’si (%16.8) tiniversite hastanesinde yatmakta
idi. Unitelerin ortalama yatak kapasitesi; 33+26
(5-150), yatan hasta sayisi ortalama; 27+23 (1-117),
iinitede calisan ortalama doktor sayisi; 8+8 (1-28),
giindiiz calisan ortalama hemsire sayisi; 13+12 (1-45)
gece calisan ortalama hemsire sayisi; 10+9 (1-33) idi.
Calismaya dahil edilen 933 hastanin 520°si (%55.7)
erkek iken, 413’1 (%44.3) kizdi. Hastalarin yasi
0-212 giin arasinda degismekte ve ortanca degeri 13
giin, standart sapmas1 26,5’idi. Hastalarin yatig siire-

sinin ortanca degeri; dokuz (0-208) giin, dogum haf-
tas1 ortalama; 33.5+4.5 (23-42) idi. Hastalarin 111°i
(%11.9) birinci basmakta, 260’1 (%27.9) ikinci bas-
makta, 562’si (%60.2) iiciincii basamak YYBU’de
yatmaktaydilar.

Hastalara nazogastrik sonda bagta olmak lizere
endotrakeal entiibasyon, mekanik ventilasyon gibi
bir¢ok invaziv uygulama yapilmaktaydi (Tablo 1).

GIS infeksiyonlarmin tamamin1 NEK ler olustur-
maktaydi. NEK tespit edilen toplam hasta sayisi otuz
dokuzdu. NEK’in tiim SHIE i¢indeki siklig1 %17.7
iken, tiim hastalar icindeki oran1 %4.2 idi. NEK evre-
lerine gore tiim SHIE icindeki sikliklari ise; Evre 1;
%6.3 (14), Evre 2; %7.2 (16), Evre 3; %4 (9) idi.

NEK icin tespit edilen kategorik ve sayisal veriler
icin tek degiskenli analizde anlamli ¢ikan veriler i¢in
cok degiskenli analiz yapildi. Cok degikenli analiz
(Tablo 2) sonucunda TPN, gestasyon yasinin 32 haf-
tadan kiiclik olmast ve cerrahi uygulamalar NEK
gelisimi i¢in risk faktorii olarak tespit edildi. NEK’in
mortaliteyi 10.144 kat arttirdig1 tespit edildi (p=0.017,
giliven araligi=1,510-68,155).

Tablo 1. Hastalara yapilan uygulamalar, invaziv girisimler ve siireleri (giin).

Uygulama Say1 (n) (%) Ortanca Min-Max St. Sapma
Nazogastrik Sonda 455 48.8 1 0-204 2091
Lipit Igeren TPN 264 28.3 11 0-111 18.66
Endotrakeal Tiip 134 144 12 0-158 31.28
Mekanik Ventilasyon 126 13.5 14 0-156 27.73
Gobek Ven Kateteri 108 11,6 6 0-45 7.81
Periferik Yerlestirilmis Santral Katater 85 9.1 55 0-158 19.77
Nazal SPHB Uygulamast 38 4.1 4 0-83 199
Inhaler Steroid Kullanimi 32 34 12,5 1-108 22.35
Idrar Sondasi 20 2.1 2 0-9 2.28
Santral Venoz Kateter 18 1.9 7 0-47 16.02
PPI Kullanim: 9 1 9 2-40 13.49
Gobek Arter Kateteri 9 1 33 0-138 56.52
Sistemik Steroid Kullanimi (giin) 9 1 6,5 1-29 10.93
Gogis Tiipi 7 0.8 3 0-35 13.68
Gastrostomi 7 0.8 33 0-138 56.52
Ventrikiilostomi 5 0.5 4 2-6 2.82
Trakeostomi 3 03 20 1-118 62.78
Sukralfat Kullanimi 3 03 45 0-9 6.36
Periton Diyaliz Kateteri 2 0.2 28 28-28

Arteriyel Kateter 1 0.1 5 5-5

Nazoduedonal Sonda 1 0.1 8 8-8
Ventrikiiloperitoneal Sant 1 0.1 21 21-21
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Tablo 2. Gastrointestinal sistem infeksiyonlarmin risk faktor-
lerinin cok degiskenli analizi.

Risk faktorleri P Odss %95 Giiven

Orani Arahg:
Dogum agirlig1 (1500 g alt))  0.106 0542 0.258-1.139
Dogum haftas1 (32 hafta alt)) 0.026 2.867 1.135-7.241
RDS 0922 0960 0.424-2.174
Nazogastrik Sonda 0.615 1289 0479-3.469
Lipid iceren TPN 0.0001 8.578  3.206-22.957
Mekanik Ventilasyon 0330 1492  0.667-3.340
Operasyon 0.013 3.786  1.325-10.821
Gobek ven kateteri 0.169 1946  0.753-5.030
TARTISMA

SHIE hastanede kalis sirasinda kazanilan mikro-
organizmalarin neden oldugu, hastaneye yattiktan
48-72 saat sonra veya hastaneden taburcu olduktan
sonra 10 giin i¢inde gelisen infeksiyonlardir .
CDC’nin 2008 yilinda yayinladigi rehberde “nozoko-
miyal” terimi yerine “saglik hizmeti iligkili infeksi-
yonlar” SHIE terimini 6nermistir .

CDC’nin SHIE tanim rehberinde gastrointestinal
sistem infeksiyonlari; gastroenterit, gastroenterit ve
apendisit disinda kalan gastrointestinal kanal infeksi-
yonlari, intraabdominal infeksiyonlar, hepatit ve nek-
rotizan enterokolit gruplari altinda verilmistir .

NEK intestinal mukozanin iskemik nekrozunun
ortaya cikis tablosudur. Yenidogan infantlarin en acil
gastoenterolojik hastaligidir @. Ik kez 1965 yilinda
tanimlanmustir ve halen etiyolojisi net olarak aydinla-
tilamamugtir ¢, Klinik tablo intertinal mukozanin
infarkti sonrasinda ortaya cikar. Cok c¢esitli klinik
tablolar1 olmakla birlikte spesifik bulgular hastaligin
ilerleyen donemlerinde ortaya ¢ikar. Cogunlukla ter-
minal ileum ve kolon tutulmakla birlikte, agir olgular-
da ¢ok daha uzun bir segment tutulumu olabilir ©.

Daha once NEK icin yapilan ¢aligmalarin biiyiik
bir kismi prospektif ve retrospektif karakterdedir.
Yaptigimiz literatiir taramasinda iilkemizde veya yurt
disinda YYBU’lerde bu kadar ¢cok merkez ve hasta
iizerinde SHINEK prevalansmi, risk faktorlerini,
mikrobiyolojik verilerini, SHINEK ve mortalite ara-
sindaki iligkiyi inceleyen bu kadar genis kapsamli
prevalans ¢alismasi bulunmamaktadir.
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Yenidoganlar 6zellikle yogun medikal tedavi
gerektiren prematiir yenidoganlar SHIE i¢in oldukca
yiiksek risk altindadir. Merkezlere ve hasta popiilas-
yonuna gore degismekle birlikte, genel SHIE siklig1
agir hastalarda %20’lere kadar c¢ikmaktadir @.
Calismamizda genel SHIE siklig1 verilen bu iist sinir-
dan biraz daha yiiksek olarak %23.6 oraninda tespit
edildi.

Amerika ulusal hastane infeksiyonlar1 surveyans
aginin verilerine gore gastrointestinal sistem infeksi-
yonlart dogum agirligina da bagh olmakla birlikte,
SHIE’lerin %5-11’niolusturmaktadir®.Calismamizda
NEK hastalart SHIE’lerin %17.7’sini olusturmaktaydi.

NEK ¢ogunlukla prematiirlerde olmak iizere 1000
canli dogumda 1-3 siklikta ortaya ¢ikar. YYBU yatis-
larinda %1-7.7 siklikta goriilmektedir 2. Cok diisiik
dogum agirlikli prematiirlerde (dogum agirl1g1<1500
g) siklik %6-7 civarindadir “*'?, Ulkemizde yapilan
caligmalarda NEK sikli§1 %1,5-6.3 arasinda tespit
edilmigtir **19. Caligmamizda NEK %4.2 sikliginda
tespit edildi.

Term bebeklere gore preterm bebeklerde bagirsak
mukozasiin immatiir olmasi nedeniyle artmis perme-
abilite bagli olarak bakteriyel penetrasyonun kolay
olmasi, immatiir lokal defansin zayif olmasina yol
acan sekretuar Ig A’nin ve mukozal enzimlerin az
olmasi, artmis bakteriyel proliferasyon, bagirsak moti-
lite ve fonksiyonlarmin azalmasi sonucunda bakteri-
yel proliferasyonun atmasi nedeniyle prematiirite
NEK icin en 6nemli risk faktoriidiir “¢'®. Artan asirt
bakteri ylikli ve bakteriyel translokasyon sonrasinda
inflamatuar reaksiyonun artisi ile sonuglanir 9,

Konjenital kalp hastaligi, perinatal asfiksi, polis-
temi, sepsis ve respiratuar hastaligi olan term bebek-
lerde NEK goriilme sikligi artar . Beg giinden uzun
antibiyotik kulanimi enterik florayr bozmasi nedeni
ile NEK gelisimine neden olmaktadir ?°-», Perinatal
asfiksi, rekiirren apne, siddetli solunum hastalig1 son-
rasinda ortaya ¢ikan hipoksi, hipotansiyon, konjenital
kalp hastaligi, patent duktus arteriyozus, kalp yet-
mezligi, gobek arter kateterizasyonu, anemi, polisite-
mi, kan degisimi sirasinda ortaya dolasim bozukluk-
lart NEK igin bilinen risk faktorleridir *-2. H2



reseptor antagonistlerinin NEK sikligini arttirdigt
tespit edilmistir ¢». Koryoamniyonit de NEK gelisim
riskini arttirmaktadir ®¥. Caligmamizda NEK riskini
dogum haftasinin 32’nin altinda olmasimin 2.86 kat,
TPN aliyor olmanin 8.57 kat, hastanin opere olmasi-
nin ise 3.78 kat arttirdig1 tespit edilmistir. Fakat 32
haftanin altinda olma diginda kalan risk faktorleri i¢in
neden sonug ayirimi yapmak zordu. Elimizdeki veri-
ler ile NEK olan hastalara TPN daha fazla m1 basla-
niyor, yoksa TPN alan hastalarda m1 NEK riski arti-
yor degerlendirmek olasi degildi.

NEK hastalarinda siklikla sepsis eslik etmesi
nedeni ile bu hastalara sepsis yoniinden kesinlikle
degerlendirilmelidir ®¥. NEK gelisimi intestinal flo-
rada Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas, and Clostridium difficile gibi patoje-
nik bakterilerin kolonizasyonu sonrasinda da NEK
gelisimini arttirmaktadir *2%7. Viral infeksiyonlar
ve mantar infeksiyonlart da NEK gelisme riskini art-
tirmaktadir 83, NEK 6zellikle KNS’nin asir1 bagir-
sak kolonizasyonu sonrasinda daha sik ortaya ¢ik-
maktadir “9, Hastalarimizda Klebsiella pneumoniae,
KNS ve Candida tiirleri tespit edilen etken patojen-
lerdir. Hastalarin %82’sinde etken patojen tespit edi-
lememistir.

NEK mortalite ve morbiditesi oldukg¢a yiiksek bir
hastaliktir. NEK hastalarinda total mortalite dogum
agirlig1 ve haftasi ile yakindan iligkili olmakla birlik-
te, %15-30 arasinda degismektedir “V. On yedi NEK
epidemisini inceleyen bir ¢aligmada, hastalarin orta-
lama %16°sina (%0-67) cerrahi gerekmistir. Yine bu
caligmadaki hastalarin ortalama %6’st (%0-88)
Olmiistiir “». Yalaz ve ark. *, NEK ile iligkili morta-
lite oranini %15.3 olarak tespit etmislerdir.
Calismamizda NEK’in mortaliteyi 10.144 (giiven
araligi:1.510-68.155) kat arttirdig1 tespit edilmistir.

Nokta prevalans ¢alismalarinin kisa siireli olmala-
r1, caligsmayi yiiriiten personelin ayni kalmasi ve ¢ok
hizli bir gsekilde sonug¢ alinmasi ve veri giivenilirligi
gibi avantajlar1 vardir. Bu 6zelllikler bilhassa verile-
rin degisken olabildigi cok merkezli ¢aligmalarda
nokta prevalans calismalarini degerli kilmaktadir.
Nokta prevalans ¢aligmalarinin belli periyotlar i¢inde

yapilmasi ile infeksiyon kontrol dnlemlerinin basarisi
ve saglik hizmetlerinin kalitesi monitorize edilebilir.
Cocuk yogun bakim hastalarimin ve 6zellikle yenido-
gan doneminde erigkin hastalara gore oldukca karma-
stk metabolik ve organ sistemleri vardir. Erigkin
hastalardan farkli olarak kronik hastaliklar1 yoktur.
Bu nedenle sekelsiz iyilesme sanslart oldukca yiik-
sektir. Ancak yatig sirasinda direncli mikroorganiz-
malar ile ortaya ¢ikan infeksiyonlar hastalarin morta-
lite ve morbiditesinin artmasina yol agmaktadir. Bu
noktada infeksiyon onleme ve kontrol dnlemlerine
uyumun ne kadar 6nemli oldugu ortaya ¢ikmaktadir.

NEK’in etiyolojisi kesin olarak ortaya konama-
mistir. Ancak bugiin icin bilinen NEK icin tespit
edilen en onemli risk faktorii prematiir dogum ve
prematiiriteye bagli komorbid faktorlerdir. NEK geli-
simi icin bakteriyel kolonizasyonun ve infeksiyonla-
rin Onemli risk faktorii oldugu bir¢ok ¢alismada gos-
terilmistir.

Sonug olarak, prematiire dogumlarin engellenme-
si ¢ocuk hekiminin kontrolii diginda ortaya ¢ikan bir
durumdur. Ancak agir1 bakteriyel kolonizasyon ve
infeksiyonlar; infeksiyonlar1 6nleme ve kontrol altina
alma stratejilerine siki uyum ile azaltilabilir.
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