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ÖZET 

Hematolojik malignensili hastalarda görülen enfeksiyonların muhtemel etiyolojik 
ajanları ile bunların duyarlı oldukları antibiyotikleri tesbit etmek maksadıyla 98'i erkek, 
38'i kadın toplam 136 hastanın boğaz, burun, idrar, gaita ve kan kültür örneklerini 
mikrobiyolojik olarak inceledik. 

Toplam 612 kültür örneğinin 188(% 30.72)'inden muhtemel patojen olarak Gram 
pozitif, 66(% 10.78)'sından Gram negatif bakteri izole edildi. 358 örnekte ise 
enfeksiyona işaret edebilecek bakteri izole edilemedi 

En sık izole edilen Gram pozitif bakteri S.aureus ( % 39.8) olurken bu bakteriye karşı en 
etkili antibiyotiğin Amikacin ( % 71) en az etkili antibiyotiğin ise Penicillin (% 34) 
olduğu tesbit edilmiştir. 

En sık izole edilen Gram negatif bakteri E.coli (% 68.18) olup en etkili antibiyotikler 
Aztreonam (% 72), Amikacin (% 71) ve Ofloksasin (% 71), en az etkili antibiyotikler ise 
Chloramphenicol (% 17) ve Amoksisilin (% 23) idi. 

SUMMARY 

The ldentity and Antibiotic Sensitivities of Microorganisms lsolated From Throat, 
Nose, Urine, Fecal and Blood Cultures of Patients with Hematological 
Malignancies 

in order to determine the possible etiologic agents and their antibiotic sensitivities frorn 
patients with hernatologic malignancies, throat, nose, urine, fecal and blood specimens 
from 98 rnale and 38 female patients were evaluated microbiologically. Out of a total of 
612 culture specirnens, the probable pathogens which were isolated, included 188 
(30.72%) Gram positives and 66(10.78 %) Gram negatives. Bacteria which might have 
been possible cause of infection were not isolated from 358 specimens. 

The Gram positive bacterium most frequently isolated was S.aureus(39.8 %) the most 
effective antibiotic was amikacin (71 %) and the least effective was penicillin (34 %). 
Out of the Gram negative bacteria, E.coli was most frequently isolated and the most 
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effective antibiotics were aztreonam (72 %), amikacin (71 %) and ofloxacin (71 %). The 
least effective were chloramphenicol (17 %) and amoxycillin (32 %). 

GİRİŞ 

Malignensili hastalarda oluşan enfeksiyonlar morbidite ve mortalite yönünden öneme 
sahiptirler. Malignensinin sebep olduğu tümöral obstrüksiyonlar, deri ve mukoz.a gibi 
temel bariyerlerin bütünlüğünün bozulması, sellüler ve humoral immun sistem 
defektleri, gerek hastalığa, gerek tedavi amacıyla verilen kemoterapötiklere bağlı olarak 
gelişen nötropeni risk faktörlerinin en önemlilerinden olup mortaliteyi önemli ölçüde 
artırırlar (1,3). 

Etken mikroorganizmaların spektrumu son 30 yılda belirgin değişiklikler göstenniştir. 
1950'li yılların başı ile 1960'lı yıllarda immunosüpresif hastalarda en sık karşılaşılan 
iz.olat mikroorganizmalar S.aureus iken � laktamaz.a dirençli antistafilokoksik 
penisilinlerin klinik kullanıma sunulması ile bu bakteri yerini E.coli, Klebsiella, 
P.aeruginosa gibi Gram negatif bakterilere bırakmıştır (4-6). 1970'li yıllarda ve 1980'li
yılların başlarında P.aeruginosa'ya bağlı enfeksiyonların az.aldığı görülmüş, bu da ilk
uygulanan ampirik antibakteriyel tedavinin başarısı olarak kabul edilmiştir. Bunu takip
eden yıllarda bazı merkezlerde Gram pozitif bakteriler yine en sık görülen izolatlar
haline gelmiştir(5,7-12). S.epidennidis, bir dönem kontaıninant olarak kabul edilmişse
de özellikle hospitalize hastalarla venöz kateterlerin kullanıldığı hastalarda önemli bir
patojen olarak ortaya çıkmıştır{3,7,13,14). S.epidennidis ve bazen de S.aureus ile ilgili
bir problemde bunların in vitro şartlarda antistafilokoksik penisilin ve sefalosporinlere
duyarlı olmasına ragmen tedaviye cevap alınamamasıdır( 11, 15). Önceleri minör
enfeksiyonlar olarak kabul edilen S.epidennidis enfeksiyonlarının son çalışmalarda fatal
pnömoni, endokardit ve menenjite yol açabileceğine ait pek çok yayın
bulunmaktadır(3, 16).

GEREÇ VE YÖNTEM 

Hematolojik malignensili hastalarda görülen enfeksiyonların etiyolojik ajanları ile 
duyarlı oldukları antibiyotikleri tesbit etmek maksadıyla Mart 1989-0cak 1991 ayları 
arasında Ç.Ü.Tıp Fakültesi Onkoloji Bilim Dalında takip ve tedavi edilen 98'i erkek, 
38'i kadın toplam 136 hastanın boğaz, burun, idrar, gaita ve kan kültür örnekleri 
incelendi. Kan örnekleri tripticase soy agar ve tripticase soy broth'tan oluşan diz.afik 
kan kültürü vasatına diğer meteryaller kanlı ve endo agara gaita ise, aynca, SS agara da 
ekilerek değerlendirildi. Gerek hastalığa gerekse tedaviye bağlı olarak immün sistemi 
bozulan bu hastalarda üreyen mikroorganizmaların normal florası bulunan 
bölgelerde(boğazda pneumococcus gibi) sahaya hakim olması ya da idrarda 100.000 
CFU/cc. veya daha fazla üremesi gibi kriterlere göre ilaç hassasiyet testleri yapılmıştır. 
Antibiyogram için Mueller-Hinton agarda Kirsy-Bauer disk diffıızyon metodu 
uygulandı. 
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BULGULAR 

Hematolojik malignensili hastaların en büyük grubunu 20'si kadın, 20'si erkek hasta 
olmak üzere Akut Myelositik Lösemi(AML) oluştururken en az rastlanan hastalık ise bir 
erkek hasta ile Kronik Myelomonositik Lösemi(KMML) idi)Tablo 1). 

Tablo 1 :Hematolojik Malignensili Hastaların Klinik Tanılan ve Cinsiyet Gruplarına 
Göre Dağılımı 

Cinsiyet 
Hastalık Türü TOPLAM 

Erkek Kadın 
Akut myelositik lösemi 20 20 40 
Akut lenfositik lösemi 8 2 10 
Kronik mvelositik lösemi 10 4 14 
Kronik lenfositik lösemi 4 1 5 
Hodı.tldn 18 - 18 
Non hodıtldn lenfoma 30 8 38 
M.mvelom 7 3 10 
Kronik myelomonositik lösemi 1 - 1 
Toolam 98 38 136 

Malignensili hastalarda görülen ateş epizodlan esnasında çoğu kez muhtemel 
enfeksiyonunun lokalizasyonu ile ilgili herhangi bir klinik bulgu olmadığından flora dışı 
elde edilen izolmanlarda bilinen potansiyel patojenler muhtemel enfeksiyonun etiyolojik 
ajanı olarak kabul edilmiştir. Toplam 612 kültür örneğinden muhtemel patojen olarak 
188(% 30.72)'i Gram pozitif, 66(% 10.78)'sı Gram negatif bakteri olmak üzere 254 
bakteri izole edilinken 358 örnekte ise enfeksiyona işaret sayılabilecek bakteri izole 
edilmedi(Tablo 2). 

Tablo 2:Hematolojik Malignensili Hastalarda Muhtemel Patojen Bakterilerin Örnek 
Alınan Bölgelere Göre Dağılımı 

İzole Edilen Bakteri Tüıü örneklerin Alındıı ı Bölge Toplam 
Boğaz Burun idrar Gaita Kan 

!3 Hem.Strepto. 46 2 - - 1 49 

Pneumococcus 11 4 - - - 15 

S.aureus 18 32 8 10 7 75 

S.epidermidis - - 7 - 6 13 

S.saoroohvticus - - 3 - - 3 

Enterococcus - - 3 30 - 33 

Klebsiella - - - - 1 1 

P.vulgaris - - 1 - - 1 

P.ınirabilis 2 1 - - - 3 

P.rettgeri - - 1 - - 1 

E.aerogenes 2 1 3 - - 6 

Pseudomonas 2 2 - - 2 6 

Hem.E.coli 3 4 1 16 - 24 

E.coli 4 3 14 - - 21 

S.paratvnhi B 1 - - - 1 2 

S.typhi - - - 1 - 1 

Toplam 89 49 41 57 18 254 



183 
En sık izole edilen Gram pozitif bakteri S.aureus (% 39.8) olurken, en etkili antibiyotik 
Amikacin (% 71), en fazla direnç görülen ise penicillin (% 66) olarak bulundu(Tablo 3). 

Tablo 3 :Hematolojik Malignensili Hastalardan İzole Edilen Gram Pozitif bakterilerin 
Antib. tik Ha . t1 . l'O ssasıve en 

Antibiyotik S.aureus B.H.Strep. Pneuıno- S.Epider- Enterococ. S.saproph Toplam 
Duyarlılığı coc. midis

Savı % Savı % Savı % Savı % Savı % Savı % Savı % 

Penicillin H 18 24 31 64 7 47 1 8 7 21 - o 64 34 

AH 8 11 10 20 1 6 3 23 6 18 - o 28 15 

R 49 65 8 16 7 47 9 69 20 61 3 100 96 51 

Ampicillin H 25 33 27 55 3 20 2 15 8 24 - o 65 35 

AH 12 16 6 12 1 7 4 31 7 21 1 33 31 16 

R 38 51 16 33 11 73 7 54 18 55 2 67 92 49 

Mezlocillin H 27 36 26 53 5 33 8 62 10 30 1 33 77 41 

AH 15 20 13 27 1 7 3 23 8 24 1 33 41 22 

R 33 44 10 20 9 60 2 15 15 46 1 33 70 37 

Piperacillin H 21 28 25 52 5 33 4 31 14 42 2 67 71 38 

AH 17 23 12 24 1 7 3 23 7 21 1 33 41 22 

R 37 49 12 24 9 60 6 46 12 37 - o 76 40 

Ampicillin + H 38 51 20 41 6 40 9 69 13 40 2 67 94 50 

Sulbactam AH 11 15 14 29 - o - o 9 27 1 33 35 19 

R 26 34 15 30 9 60 4 31 11 33 - 50 59 31 

Anıikacin H 65 87 32 65 7 47 11 85 16 49 2 67 133 71 

AH 6 8 10 20 1 6 - o 9 27 1 33 27 14 

R 4 5 7 15 7 47 2 15 8 24 - o 28 15 

Cefuroxime H 42 56 15 31 6 40 6 46 15 45 2 67 86 45 

AH 7 9 18 37 1 7 4 31 7 21 - o 37 20 

R 26 35 16 32 8 53 3 23 11 34 1 33 65 35 

Cefoperazone H 49 65 27 54 5 33 8 62 11 33 1 33 101 54 

AH 7 9 15 31 3 20 2 15 7 21 2 67 36 19 

R 19 26 7 15 7 47 3 23 15 46 - o 51 27 

Ceftizoxime H 42 56 21 43 6 40 8 62 12 36 2 67 91 48 

AH 2 3 13 26 l 7 2 15 5 15 - o 23 12 

R 31 41 15 31 8 53 3 23 16 49 1 33 74 40 

Ceftazidime H 30 40 16 22 6 40 6 46 11 33 l 33 70 37 

AH 8 11 14 29 - o 1 8 6 18 1 33 30 16 

R 37 49 19 49 9 60 6 46 16 49 1 33 88 47 

Cefotaxime H 42 56 20 41 8 53 7 54 13 40 2 67 92 49 

AH 8 11 12 24 1 7 - o 8 24 - o 29 15 

R 25 33 17 35 6 40 6 46 12 36 1 33 67 36 

Amoxycillin + H 50 67 28 57 8 53 8 62 13 40 2 67 109 58 

clawlanicacid AH 8 10 12 24 1 7 - o 5 15 - o 26 14 

R 17 23 9 19 6 40 5 38 15 45 1 33 53 28 

Ciprofloxacin H 43 57 25 52 7 47 7 54 9 27 2 67 93 50 

AH 7 10 11 21 - o - o 8 24 - o 26 14 

R 25 33 13 27 8 53 6 46 16 49 1 33 69 36 

Ceftriaxone H 40 53 24 50 7 47 8 61 14 42 2 67 95 51 

AH 12 16 14 29 1 6 - o 7 21 - o 34 18 

R 23 31 11 21 7 47 5 39 12 37 1 33 59 31 

Gram negatif bakterilerde ise en sık izole edilen bakteri E.coli (% 68.1) olup en duyarlı 
antibiyotikler Aztreonam (% 72), Amikacin (% 71) ve ofloxacin (% 71), en dirençlisi ise 
Chloramphenicol (% 83) ve Amoxycillin (% 77) olarak bulundu (Tablo 4). 
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TARTIŞMA 

Malignensili hastalarda enfeksiyonlar, risk faktörlerinin en önemlilerinden olup 
mortaliteyi önemli ölçüde arttırırlar (1-3). Nitekim Brown 1954-1971 yıllan arasında 
lösemili hastalardaki ölüm sebeplerini incelemiş ve bu süre içerisinde kanamaya bağlı 
ölüm insidansırun % 22 'den % 11 'e düşmesine karşılık enfeksiyonların yol açtığı ölüm 
oranın% 2 4'ten % 69'a çıktığım bildirmiştir (17). 

Malignensili hastalarda görülen ateş epizodlannın tümünün sebebi enfeksiyon değildir. 
Grob bu epiz.odların en az l /3 'ünün nonenfektif, 2 /3 'ünün ise enfektif olduğunu tesbit 
etmiş, buna karşılık sadece 1/3 epizodda etken mikroorganizmayı mikrobiyolojik olarak 
izole edebilıniştir (18). 

Bu gözlem literatürde etkenin tespit edildiği ( enfeksiyon insidansırun % 37-63 olarak 
gösterildiği) çalışmayla desteklenmektedir (19). 

Biz malignensili hastalardan ateş epizodları sırasında enfeksiyondan sorumlu olabilecek 
patojen mikroorganizmaları ortaya çıkarmak amacıyla 136 hastaya ait 612 kültür 
örneğini değerlendirdik. Bu çalışma sonucunda 48 (% 35.3) hastada herhangi bir 
patojen bakteri izole edemezken, 88 (% 64.7) hastada bir veya birden fazla bölgeden 
enfeksiyona sebep olabilecek bakteri izole ettik. Tanı konan izolman sonuçlarımız 
literatürle uyum içerisindedir. 

Rubin ve arkadaşları 550 ateş epiz.odundan izole edilen bakterilerin% 63.6'sının Gram 
pozitif, % 36.4'ünün ise Gram negatif bakterilerden oluştuğunu tespit etmişler, Gram 
pozitif bakteriler içerisinde de stafilokokların % 68 olduğunu bildirmişlerdir. Aynı 
çalışmada septisemi sebebi olarak ilk sırada S.epidermidis, daha sonra S.aureus yer 
almaktadır (10). 

Awidi (22 ) Ürdün Üniversitesinde Ocak 1987-Aralık 1989 yıllan arasında 174 kanserli 
hastada 319 enfeksiyon epiz.odu incelemiş ve etken mikroorganizma olarak % 55. 7 
oranında Gram pozitif, % 44.3 oranında Gram negatif mikroorganizma izole etmiştir. 

Biz çalışmamızda 136 hastaya ait toplam 2 54 bakteri izole ettik.Bunların 188 (% 74. l)'i 
Gram pozitif, 66 (% 2 5.9)'sı Gram negatif bakterilerdir. İzole edilen bakterilerden en 
yüksek orana sahip olanlar başta S.aureus (% 2 9.4) olmak üzere Beta Hem.streptokoklar 
(% 19.2 )  ve E.coli (% 16.5) bulunurken S.epidermidis ise% 5.1 olarak tesbit edildi. Kan 
kültürlerinde ise S.aureus 7 (% 38.9) hastadan S.epidennidis ise 6 (% 33.3) hastadan 
izole edildi. 

Jones ve ark. Aztreonam ve Arnikacin'in yüksek bakterisidal etkisini vurgulamış, 
Arnikacin'in toksik etkisinin daha fazla olması sebebiyle Gram negatif bakteriyel 
enfeksiyonların düşünüldüğü durumlarda Aztreonam'ı tavsiye etmişler ve Gram 
pozitiflere etkili bir antibiyotiğin eklenmesi gerektiğini de belirtmişlerdir (2 0). 

Akalın ve ark.(21) yaptıkları çalışmada Gram negatiflere karşı Arnikacin'in % 81 ile en 
duyarlı antibiyotik olduğunu bulmuşlar ve proflaktik tedavide Arnikacin+Mezlocillin 
kombinasyonu önermişlerdir. 
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Wade ve ark.(3) S.epidennidis'i % 92 oranında penisilin'e dirençli bulurken, Freidman 
(7) yaptığı çalışmada bu oranı% 100 olarak tespit etmiştir.

Biz muhtemel patojen olarak izole ettiğimiz tüm bakterilerde invitro antibiyotik 
duyarlılık testlerini yaptık. Gram pozitif bakterilerde kullandığımız 14 antibiyotik 
içerisinde Aınikacin (% 71) birinci, Amoksisilin + Klavulanik asid (% 58) ikinci, 
Cefopcrazon (% 54) üçüncü sırayı alırken dirençli antibiyotik olarak da Penicillin 
(% 66)'i bulduk. Gram negatif bakterilerde ise kullandığımız 13 antibiyotikten 
Aztrconam (% 72) ilk sırayı alırken, Aınikacin ve Ofloxacin (% 70) ikinci sırayı 
paylaştılar. Bu grupta en dirençli antibiyotik olarak Chloramphenicol (% 83)'ü tesbit 
ettik. Bu çalışmanuı.da Onkoloji Kliniğinin proflaktik tedavide ilk olarak kullanacağı 
antibiyotik kombinasyonlarını ortaya çıkarmayı amaçladık. Sonuçlarımız literatür 
bulgulanna uygundur. 
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