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Neo na tal na sep sa

Neo na tal Sep sis

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: novo ro je nec, sep sa, bak te ri je, pro ti mi krob no zdrav lje nje

Neo na tal na sep sa je kli ni~ ni sin drom, ki se poja vi v pr vem mese cu `iv lje nja in za kate re ga
so zna ~il ni sistem ski zna ki oku` be ob vdo ru pato ge nih klic v krv ni obtok. Gle de na ~as po roj -
s tvu, v ka te rem se poja vi jo kli ni~ ni zna ki, jo deli mo na zgod njo sep so, pri kate ri se kli ni~ ni zna -
ki poja vi jo v pr vih 72 urah `iv lje nja, ter na poz no sep so, pri kate ri se zna ki bolez ni poja vi jo
po 72 urah `iv lje nja. Pre nos pov zro ~i te lja je lah ko ver ti ka len ali hori zon ta len, pov zro ~i te lji
pa so lah ko poleg bak te rij tudi neka te ri viru si in gli ve. Pomemb na je takoj{ nja uved ba pro -
ti mi krob ne tera pi je. Zdrav lje nje je spr va izkus tve no, pri zgod nji sep si je sve to va na kom bi na -
ci ja ampi ci lin/gen ta mi cin, pri poz ni sep si pa gen ta mi cin/van ko mi cin. Po izvi du hemo kul tu re
pro ti mi krob no zdrav lje nje pri la go di mo pov zro ~i te lju. Ob zgod nji diag no zi in ustrez nem zdrav -
lje nju je prog no za dobra.

ABSTRACT

KEY WORDS: newborn, sepsis, bacteria, antimicrobial therapy

Neonatal sepsis is a clinical syndrome that may appear in the first month of life. It is cha -
racterized by systemic signs of infection and accompanied by invasion of the bloodstream.
Considering the period in which symptoms present, we distinguish between early neonatal
sepsis, where clinical signs appear in the first 72 hours of life, and late neonatal sepsis, where
clinical signs appear later. Pathogens that cause the disease can be transmitted horizontally
or vertically. In addition to bacteria, certain viruses and fungi can also cause neonatal sepsis.
It is very important to immediately begin antimicrobial therapy. Treatment is at first empi -
rical. In cases of early neonatal sepsis, a combination of ampicillin and gentamicin is used, while
in cases of late neonatal sepsis, gentamicin and vancomycin are most commonly used. After
receiving haemoculture results, the antimicrobial therapy can be adapted to the specific
pathogen. With early diagnosis and appropriate treatment, patient prognosis is good.
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UVOD
Neo na tal na sep sa je kli ni~ ni sin drom, ki se
poja vi v pr vem mese cu `iv lje nja in za kate -
re ga so zna ~il ni sistem ski zna ki oku` be ob
vdo ru pato ge nih klic v krv ni obtok (1). Gle -
de na ~as po rojs tvu, v ka te rem se poja vi jo kli -
ni~ ni zna ki, jo deli mo na zgod njo sep so (ZS),
pri kate ri se kli ni~ ni zna ki poja vi jo v pr vih
72 urah (po neka te rih avtor jih v pr vih sed -
mih dneh) ̀ iv lje nja, ter na poz no sep so (PS),
pri kate ri se zna ki oku` be poja vi jo po 72 urah
(ozi ro ma sed mih dneh) `iv lje nja; izje mo ma
se otrok lah ko oku ̀ i ̀ e pred rojs tvom – kon -
ge ni tal na oku` ba (2–4). Inci den ca ZS je 1–5
na 1.000 ̀ i vo ro je nih otrok in je vi{ ja pri nedo -
no {en~ kih z zelo niz ko porod no te`o (PT) –
pod 1.500 g, kjer opi su je jo ZS pri 15–19 otro -
cih na 1.000 `i vo ro je nih otrok in poz no pri
21 % otrok (5). Viso ka inci den ca poja va in
resnost bolez ni sta pove za ni s sla bo imun sko
obram bo novo ro jen ca ter s kom plek sno pove -
za vo med pato ge nim pov zro ~i te ljem in odzi -
vom gosti te lja (6).

PATOFIZIOLOGIJA
NASTANKA SEPSE
Sep sa je bole zen, pov zro ~e na s pa to ge ni mi
bak te ri ja mi, urav na va na pa s ci to ki ni. Pri tem
so ude le ̀ e ni media tor ji imun ske, vnet ne in
koa gu la cij ske kaska de (7). Inf la ma tor ni cito -
ki ni (de jav nik tumor ske nekro ze α (angl. tu -
mor necro sis fac tor α, TNF-α), inter lev ki ni
IL-1β, IL-6, IL-8, IL-15, IL-18, MIF), rast ni
faktor ji (IL-3, kolo ni jo sti mu li ra jo ~i fak tor
(angl. co lony sti mu la ting fac tor, CSF)) in nji -
ho vi sekun dar ni media tor ji – du{i kov oksid,
trom bok san, lev ko trie ni, trom bo ci te akti vi ra -
jo ~i fak tor, pro sta glan di ni in kom ple ment –
spro ̀ i jo akti va ci jo koa gu la cij ske in kom ple -
ment ne kaska de ter pro duk ci jo pro sta glan -
dinov, lev ko trie nov, pro teaz in oksi dan tov.
Raz mer je med prov net ni mi in pro tiv net ni mi
dejav ni ki je pove za no z na stan kom krat ko traj -
nih (sin drom sistem ske ga vnet ne ga odgo vo -
ra, dise mi ni ra na intra va sku lar na koa gu la ci ja,
sep ti~ ni {ok, sin drom mul ti ple organ ske dis -
funk ci je) in dol go traj nih zaple tov (ne vro lo{ -
ke, rast ne in res pi ra tor ne posle di ce) sep se (8).

PRENOS OKU@BE
IN POVZRO^ITELJI
ZS v ve ~i ni pri me rov nasta ne z ver ti kal nim
pre no som pov zro ~i te lja z ma te re na novo ro -
jen ca – bodi si trans pla cen tar no ali ascen dent -
no s pov zro ~i te lji, ki kolo ni zi ra jo mate rino
geni tou ri nar no pot (9). Kli ni~ ni zna ki se naj -
po go ste je poja vi jo prvi dan otro ko ve ga ̀ iv lje -
nja. Dejav ni ki tve ga nja za nasta nek ZS so
prez god nji porod (za ~e tek poro da pred 37. ted -
nom gesta cij ske sta ro sti), vro ~i na mate re
pred poro dom (tem pe ra tu ra sre di ce tele sa ve~
kot 38 °C), podalj {an raz pok plo do vih ovo jev
(tra ja nje raz po ka ve~ kot 18 ur) ter hori oam -
nio ni tis.

V raz vi tem sve tu se med pov zro ~i te lji naj -
po go sto ste je pojav lja jo: β-he mo li ti~ ni strep -
to ko ki sku pi ne B (47%), Esc he ric hia coli (23%),
sta fi lo ko ki (13 %) in aerob ne gram ne ga tiv ne
bak te ri je (8%) (10). Red ke je je pov zro ~i telj neo -
na tal ne sep se Liste ria monocy to ge nes, podob -
no kli ni~ no sli ko pa sre ~a mo tudi pri viru snih
in gli vi~ nih pov zro ~i te ljih (11–13). S pre na -
tal nim in intra par tal nim pre ven tiv nim pro -
gra mom odkri va nja in zdrav lje nja mater, ki
ima jo porod ni kanal kolo ni zi ran z β-he mo li -
ti~ nim strep to ko kom sku pi ne B, so uspe li zni -
`a ti inci den co ZS (14).

PS naj po go ste je nasta ne s ho ri zon tal nim
pre no som pov zro ~i te lja iz oko lja ali rok nego -
val ca na novo ro jen ca (15). Otro ko va ko`a,
diha la, o~e sna sluz ni ca, pre ba vi la ali pop kov -
ni krn se lah ko kolo ni zi ra jo z mi kroor ga niz -
mi iz oko lja, ob ~emer lah ko inva ziv ni mikroor -
ga niz mi pov zro ~i jo sep so. Dodat no tve ga nje
pred stav lja jo `il ni ali urin ski kate tri, ope ra -
tiv ni pose gi ali stik s ko lo ni zi ra nim nego val -
nim oseb jem (10). Glav ni pov zro ~i te lji PS
v raz vi tem sve tu so koa gu laz no nega tiv ni sta -
fi lo ko ki (36–66%), gram ne ga tiv ne bak te ri je –
Kleb siel la pneu mo ni ae, E. coli, Ser ra tia spp. in
Ente ro bac ter cloa cae (26–36 %) ter Can di da
albi cans (8 %) (10, 15). Dejav ni ke tve ga nja za
raz voj neo na tal ne sep se pred stav lja tabe la 1.

KLINI^NI IN LABORATORIJSKI
ZNAKI NEONATALNE SEPSE
Kli ni~ ni zna ki, ki ka`e jo na sep so pri novo ro -
jen cu, so nes pe ci fi~ ni, zato je potreb no skrb -
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no opa zo va nje zla sti tistih, ki ima jo pove ~a -
no tve ga nje za raz voj oku` be. Pri ZS so pogo -
sto pri sot ni tudi kli ni~ ni zna ki plju~ ni ce, pri
PS pa zna ki menin gi ti sa. Na sep so je zla sti tre -
ba pomi sli ti, kadar ima otrok:

• spre me nje no tele sno tem pe ra tu ro: tem pe -
ra tu ra sre di ce tele sa, ki je ve~ ja kot 38,5 °C
ali manj {a kot 36 °C in/ali tem pe ra tur na
nesta bil nost,

• zna ke sr~ ne-`il ne nesta bil no sti: bra di kar -
di ja (pov pre~ na sr~ na frek ven ca, ki je pod
10. per cen ti lo za gesta cij sko sta rost ob
odsot no sti zuna nje ga spro ̀ il ca vagal ne ga
dra` lja ja, tera pi je z adre ner gi~ ni mi zavi ralci

beta ali pri ro je ne sr~ ne bolez ni); vztraj na
niz ka frek ven ca, ki vztra ja ve~ kot pol ure,
tahi kar di ja (pov pre~ na frek ven ca srca, ve~ -
ja od dveh stan dard nih devia cij nad vred -
nost jo, nor mal no za sta rost ob odsot no sti
zuna nje ga dra` lja ja oz. zdra vil, ki pov zro -
~a jo tahi kar di jo, ali neraz lo` lji va povi {a na
frek ven ca, ki vztra ja od pol ure do {ti rih ur)
in/ali nesta bil nost sr~ ne ga rit ma, hipo ten -
zi ja (sred nji arte rij ski tlak pod peto per cen -
ti lo za sta rost), zmanj {a na diu re za, mar mo -
ri ra na ko`a, podalj {a na kapi lar na pol ni tev
ter ko` ne in pod ko` ne lezi je: pete hial ni
izpu{ ~aj, skle re ma.

De jav ni ki, pove za ni z ma ter jo sta rost mate re ve~ kot 30 let, pomanj ka nje pre na tal ne oskr be, prez go den ali podalj {an raz pok
plodovih ovo jev, meko nij ska plo dov ni ca, plo dov ni ca s spre me nje nim vonjem, prez god nji porod,
horioam nio ni tis, kolo ni za ci ja rek tu ma s strep to ko ki sku pi ne B, oku` ba se~il, vro ~i na med poro dom,
ve~ krat na a pli ka ci ja ste roi dov ali toko li ti~ nih agen sov pre na tal no

De jav ni ki, pove za ni s po rod no sobo ne do no {e ni (manj kot 37 ted nov), niz ka porod na te`a (manj kot 2.500 g), oce na po Apgar je vi
po prvih petih minu tah manj kot 5, o`iv lja nje

Neo na tal ni dejav ni ki mo{ ki spol, `il ni kate tri, mehan ska ven ti la ci ja, pomanj ka nje ente ral ne pre hra ne, pato lo gi ja pre bav ne
cevi, zdra vi la (za vi ral ci hista min skih recep tor jev H2, zavi ral ci pro ton ske ~rpal ke, post na tal ni ste roi di,
cefa los po ri ni), nev tro pe ni ja, ni` je serum ske kon cen tra ci je IgG, dol go traj no biva nje v bol ni {ni ci, slab {e
nara{ ~a nje tele sne te`e

Ta be la 1. Dejav ni ki tve ga nja za raz voj neo na tal ne sep se, pov ze to po Wynn and Wong (16).

Spre me nje na tele sna tem pe ra tu ra tem pe ra tu ra sre di ce tele sa nad 38,5 °C
ali tem pe ra tu ra pod 36 °C in/ali 
tem pe ra tur na nesta bil nost

Zna ki sr~ no ̀ il ne nesta bil no sti bra di kar di ja ali
ta hi kar di ja in/ali
ne sta bil nost sr~ ne ga rit ma;
hi po ten zi ja, zmanj {a na diu re za, mar mo ri ra na ko`a, podalj {a na kapi lar na pol ni tev,
ko` ne in podko`ne lezi je

Di hal na nesta bil nost ap ne ja,
ta hip ne ja,
po ve ~a na potre ba po kisi ku

Ga stroin te sti nal ni zna ki mot nje hra nje nja, sla bo sesa nje, napet tre buh

Ne vro lo{ ki zna ki zas pa nost, letar gi ja, hipo to ni ja, raz dra` lji vost

La bo ra to rij ski zna ki zni ̀ a na/po vi {a na vred nost lev ko ci tov,
raz mer je med nezre li mi in vse mi nev tro fil ci ve~ je kot 0,2,
C-reak tiv ni pro tein > 15 mg/l ali pro kal ci to nin > 2 ng/ml,
hi per-/hi po gli ke mi ja,
trom bo ci to pe ni ja

Ta be la 2. Kli ni~ ni in labo ra to rij ski zna ki neo na tal ne sep se.
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Po go sto je kli ni~ ni znak sep se dihal na nesta -
bil nost – pojav epi zod apne je ali tahip ne je
(pov pre~ na frek ven ca diha nja vi{ ja kot dve
stan dard ni devia ci ji nad nor mal no vred nost -
jo za sta rost) ali pove ~a na potre ba po kisi ku.
Lah ko so pri sot ni gastroin te sti nal ni zna ki:
mot nje hra nje nja, sla bo sesa nje, napet tre buh
ali pa nevro lo{ ki zna ki: zas pa nost, letar gi ja,
hipo to ni ja ali raz dra` lji vost.

Med labo ra to rij ski mi zna ki, ob kate rih je tre -
ba pomi sli ti na sep so, so zni ̀ a na (<4.000×109/l)
ali povi {a na (> 20.000 × 109/l) vred nost lev ko -
ci tov, raz mer je med nezre li mi in vse mi nev -
tro fil ci, ve~ je kot 0,2, C-reak tiv ni protein (CRP)
ve~ kot 15 mg/l ali pro kal ci to nin ve~ kot
2 ng/ml (pri novo ro jen cih, sta rej {ih od 72ur);
pogo sto sep so sprem lja jo tudi nesta bil na vred -
nost krv ne ga slad kor ja: hiper gli ke mi ja (vred -
no sti glu ko ze ve~ kot 10 mmol/l) ali hipo glike -
mi ja (vred no sti glu ko ze manj kot 2,5 mmol/l)
in trom bo ci to pe ni ja (17).

Pri sumu na splo {no oku` bo je tre ba pred
uved bo anti bio ti~ ne ga zdrav lje nja odvze ti ku` -
ni ne, saj so ku` ni ne – kri, urin in lik vor –, v ka -
te rih je doka zan pov zro ~i telj, zla ti stan dard
za potr je va nje neo na tal ne sep se. Anti bio ti~ -
no zdrav lje nje je ob sumu na splo {no oku` -
bo tre ba pri ~e ti takoj po odvze mu ku` nin, saj
lah ko rezul tat pozi tiv ne hemo kul tu re zara di
niz ke ob~ut lji vo sti in dol go traj ne kolo ni za ci -
je dobi mo {ele po 24–72 urah (18).

Pri novo ro jen~ ku, pri kate rem sumi mo
na sep so, je potreb na pre vid nost pri inter -
pre ta ci ji labo ra to rij skih izvi dov; sin te za CRP
se za~ne {ele 6–8 ur po sti ku s pa to ge nom,
vrh sin te ze pa je po 24 urah. [te vil ni avtor -
ji zato sve tu je jo ve~ krat no mer je nje CRP-ja,
saj sta tako ob~ut lji vost in spe ci fi~ nost na ta
na~in ve~ ji. Dve zapo red ni nega tiv ni vred -
no sti CRP-ja (vred nost, manj {a od 10 mg/l)
v raz ma ku 24 ur, 8–48 ur po poja vu kli ni~ -
nih zna kov, ima ta nega tiv no napo ved no vred -
nost sep se v 99 % (19). Nas prot no pa vred -
no sti pro kal ci to ni na pora ste jo ̀ e v 3–6 urah
po sti ku s pa to ge nom, ven dar pa vred no -
sti niha jo v pr vih dveh dneh po rojs tvu tudi
pri zdra vih novo ro jen cih, zato se tudi na pro -
kal ci to nin, kot na poka za te lja oku` be v pr -
vih 48 urah po rojs tvu, ne more mo zane -
sti (8).

DIFERENCIALNA DIAGNOZA
Ker so kli ni~ ni zna ki neo na tal ne sep se nes -
pe ci fi~ ni, je v di fe ren cial ni diag no zi tre ba upo -
{te va ti tudi mo` nost nein fek cij skih stanj.
V pri me ru, da je v os pred ju kli ni~ ne sli ke res -
pi ra tor na simp to ma ti ka, je tre ba izklju ~i ti pre -
hod no tahip ne jo, sin drom res pi ra tor ne ga
distre sa, aspi ra ci jo meko ni ja ali aspi ra cij sko
plju~ ni co (20, 21). Kadar so v os pred ju zna -
ki s stra ni pre ba vil, je tre ba izklju ~i ti nekro -
zant ni ente ro ko li tis, obstruk ci jo ali per fo ra -
ci jo ~re ve sa (22). Pri novo ro jen cih, ki ima jo
zna ke s stra ni osred nje ga `iv ~ev ja, pa je tre -
ba opra vi ti sli kov no diag no sti ko in izklju ~i ti
pred vsem more bit no mo` gan sko krva vi tev oz.
z us trez ni mi prei ska va mi izklju ~i ti pri ro je no
napa ko pre sno ve (23). Ob tem pa se moramo
zave da ti tudi dejs tva, da pote ka dise mi ni ra -
na oku` ba s her pes viru si zelo podob no kot
bak te rij ska sep sa in je nanjo tre ba pomi sli ti
ved no, kadar se podat ki iz peri na tal ne anam -
ne ze, labo ra to rij ski izvi di in izvi di ku` nin ne
skla da jo z bak te rij skim pov zro ~i te ljem (24).

POTEK ZDRAVLJENJA
NEONATALNE SEPSE
Pri zdrav lje nju neo na tal ne sep se je klju~ na
takoj{ nja uved ba anti mi krob ne tera pi je, s ka -
te ro pri~ ne mo pred rezul ta ti prei ska ve ku` -
nin – pri~ ne mo z iz kus tve nim anti bio ti~ nim
zdrav lje njem (25, 26). Ker je kli ni~ na sli ka neo -
na tal ne sep se nes pe ci fi~ na, posle di ce nez drav -
lje ne sep se pa hude, upo {te va mo pri odlo ~i tvi
o zdrav lje nju ZS tudi dejav ni ke tvega nja,
pri PS pa pred vsem kli ni~ ne zna ke (27–29).
Ve~i na pri po ro ~il nava ja, da je za izkus tve no
anti bio ti~ no zdrav lje nje ZS pri po ro ~e na kom -
bi na ci ja ampi ci lin/gen ta mi cin, za zdrav lje nje
PS kom bi na ci ja gen ta mi cin/van ko mi cin, v pri -
me ru pozi tiv ne ga izvi da lik vor ja pa kom bi na -
ci ja ampi ci lin/ce fo tak sim. Veli kost in {te vi lo
odmer kov je tre ba pri la ga ja ti otro ko vi gesta -
cij ski in post na tal ni sta ro sti (30). Tra ja nje
zdrav lje nja je odvi sno od kli ni~ nih in labo ra -
to rij skih poka za te ljev ter od izvi da hemo kul -
tu re. V pri me ru nega tiv ne hemo kul tu re in
asimp to mat ske ga novo ro jen ca tra ja anti bio -
ti~ no zdrav lje nje 48–72 ur (ko li kor je potreb -
no, da dobi mo nega ti ven izvid hemo kul tu re),
kar teme lji na razi ska vi, v ka te ri so ugo tav lja -
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li, da je 96 % hemo kul tur pozi tiv nih po prvih
48 urah, 98% pa po 72 urah (31–33). V prime -
ru pozi tiv ne hemo kul tu re pri la go di mo anti -
bio ti~ no zdrav lje nje gle de na ob~ut lji vost
pov zro ~i te lja, tra ja nje zdrav lje nja pa naj bo
10–14 dni (34, 35).

V ko li kor pri novo ro jen~ ku s sep so ugo -
to vi mo tudi menin gi tis (zna ki vnet ja v mo` -
gan ski teko ~i ni, pozi ti ven mikro bio lo{ ki izvid),
zdra vi mo s pro ti mi krob ni mi zdra vi li 14–21dni;
pred uki ni tvi jo zdrav lje nja mora biti zad nji
odvze ti lik vor ste ri len. Pri menin gi ti su, pov -
zro ~e nemu z gram ne ga tiv ni mi bak te ri ja mi, je
mini mal no pri po ro ~e no tra ja nje zdrav lje nja
21 dni, ob tem so sve to va ne ve~ krat ne lum -
bal ne punk ci je ter pri la go di tev tra ja nja zdrav -
lje nja gle de na izvid lik vor ja. Vse ka kor pa je
pono vi tev lum bal ne punk ci je potreb na pri
novo ro jen cih, ki se kli ni~ no ne odzo ve jo na
pra vil no izbra no anti bio ti~ no tera pi jo v dveh
dneh (36, 37).

NEVARNOSTI PODALJ[ANEGA
ANTIBIOTI^NEGA ZDRAVLJENJA
Op ti mal no tra ja nje izkus tve ne anti bio ti~ ne
tera pi je zmanj {a pojav nost odpor no sti na
anti bio ti ke, pre pre ~i ne`e le ni u~i nek anti bio -
ti kov na ~re ve sno flo ro in zni ̀ a stro{ ke zdrav -
lje nja (38, 39). Podalj {a no anti bio ti~ no zdrav -
lje nje pa je na dru gi stra ni pove za no z ve~ jo
pojav nost jo nekro zant ne ga ente ro ko li ti sa, s po -

ve ~a nim tve ga njem za neo na tal no kan di diazo
in s spre mem ba mi ~re ve sne mikrof lo re (40–43).

PROGNOZA
Ob zgod nji diag no zi in ustrez nem zdrav lje -
nju je prog no za dobra. Kljub temu pa avtor -
ji {e ved no opi su je jo 5–10 % smrt nost pri ZS
in 2–6 % pri PS. Slab {o prog no zo nava ja jo zla -
sti pri nedo no {en~ kih oz. novo ro jen~ kih z niz -
ko porod no te`o z ZS (5).

ZAKLJU^EK
Neo na tal na sep sa je resna bole zen, ki nepre -
poz na na in nez drav lje na lah ko vodi v hudo
okva ro in smrt novo ro jen ca. Pomemb no je,
da pri pre gle du bol ne ga novo ro jen ca nanjo
pomi sli mo, odvza me mo ku` ni ne ter takoj
uve de mo izkus tve no anti bio ti~ no zdrav lje nje,
pri mer no vrsti sep se, dejav ni kom tve ga nja in
kli ni~ nim zna kom. Kon~ no diag no zo posta -
vi mo po pre je mu pozi tiv ne ga izvi da hemo kul -
tu re, ki mu kasne je pri la go di mo anti bio ti~ no
tera pi jo, oz. jo, v pri me ru nega tiv ne hemo kul -
tu re, uki ne mo. Anti bio ti~ no zdrav lje nje je tre -
ba uki ni ti takoj, ko le-to ni ve~ potreb no, saj
se s tem izog ne mo dodat nim tve ga njem za
novo ro jen ca. Ob pra vo ~a sno za~e tem in ustrez -
nem pro ti mi krob nem zdrav lje nju je progno -
za dobra.
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