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OzZET

Hematolojik malignensili hastalarda gorillen enfeksiyonlarin muhtemel etiyolojik
ajanlan ile bunlarin duyarl olduklan antibiyotikleri tesbit etmek maksadiyla 98°i erkek,
38’i kadin toplam 136 hastanin bogaz, burun, idrar, gaita ve kan kiiltiir 6rneklerini
mikrobiyolojik olarak inceledik.

Toplam 612 kiiltiir 6rneginin 188(% 30.72)’inden muhtemel patojen olarak Gram
poaitif, 66(% 10.78)’sindan Gram negatif bakteri izole edildi. 358 oOrnekte ise
enfeksiyona igaret edebilecek bakteri izole edilemedi

En sik izole edilen Gram poaitif bakteri S.aureus ( % 39.8) olurken bu bakteriye karsi en
etkili antibiyotigin Amikacin ( % 71) en az etkili antibiyotigin ise Penicillin (% 34)
oldugu tesbit edilmigtir.

En sik 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 Identity and Antibiotic Sensitivities of Microorganisms Isolated 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 from
patients with hematologic malignancies, throat, nose, urine, fecal and blood specimens
from 98 male and 38 female patients were evaluated microbiologically. Out of a total of
612 culture specimens, 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 %).

GIiRiS

Malignensili hastalarda olusan enfeksiyonlar morbidite ve mortalite yoniinden éneme
sahiptirler. Malignensinin sebep oldugu tiimoral obstritksiyonlar, deri ve mukoza gibi
temel bariyerlerin biitiinligiiniin bozulmasi, selliiler ve humoral immun sistem
defektleri, gerek hastaliga, gerek tedavi amaciyla verilen kemoterapétiklere bagh olarak
gelisen nétropeni risk faktorlerinin en 6nemlilerinden olup mortaliteyi 6nemli dlgiide
artinirlar (1,3).

Etken mikroorganizmalarin spektrumu son 30 yilda belirgin degisiklikler gostermigtir.
1950’li yillarin basi ile 1960’11 yillarda immunosiipresif hastalarda en sik kargilagilan
izolat mikroorganizmalar S.aureus iken [ laktamaza direngli antistafilokoksik
penisilinlerin klinik kullamma sunulmasi ile bu bakteri yerini E.coli, Klebsiella,
P.aeruginosa gibi Gram negatif bakterilere birakmistir (4-6). 1970°li yillarda ve 1980°li
yillarin baglarinda P.aeruginosa’ya bagli enfeksiyonlarin azaldify goriilmiis, bu da ilk
uygulanan ampirik antibakteriyel tedavinin bagarisi olarak kabul edilmigtir. Bunu takip
eden yillarda bazi merkezlerde Gram pozitif bakteriler yine en sik goriilen izolatlar
haline gelmistir(5,7-12). S.epidermidis, bir donem kontaminant olarak kabul edilmigse
de ozellikle hospitalize hastalarla venoz kateterlerin kullamildig hastalarda énemli bir
patojen olarak ortaya ¢ikmigtir(3,7,13,14). S.epidermidis ve bazen de S.aureus ile ilgili
bir problemde bunlarin in vitro sartlarda antistafilokoksik penisilin ve sefalosporinlere
duyarli olmasina ragmen tedaviye cevap alinamamasidir(11,15). Onceleri minér
enfeksiyonlar olarak kabul edilen S.epidermidis enfeksiyonlarinin son ¢aligmalarda fatal
pnomoni, endokardit ve menenjite yol agabilecegine ait pek ¢ok yayin
bulunmaktadir(3,16).

GEREG VE YONTEM

Hematolojik malignensili hastalarda goriilen enfeksiyonlarin etiyolojik ajanlan ile
duyarli olduklar antibiyotikleri tesbit etmek maksadiyla Mart 1989-Ocak 1991 aylan
arasinda C.U.Tip Fakiiltesi Onkoloji Bilim Dalinda takip ve tedavi edilen 98i erkek,
38’i kadin toplam 136 hastanin bogaz, burun, idrar, gaita ve kan kiiltir 6rnekleri
incelendi. Kan 6rnekleri tripticase soy agar ve tripticase soy broth’tan olusan dizafik
kan kiiltiirii vasatina diger meteryaller kanli ve endo agara gaita ise, ayrica, SS agara da
ekilerek degerlendirildi. Gerek hastalifa gerekse tedaviye bagl olarak immiin sistemi
bozulan bu hastalarda ireyen mikroorganizmalarin normal florast bulunan
bolgelerde(bogazda pneumococcus gibi) sahaya hakim olmasi ya da idrarda 100.000
CFU/cc. veya daha fazla iiremesi gibi kriterlere gore ilag hassasiyet testleri yapilmistir.
Antibiyogram igin Mueller-Hinton agarda Kirsy-Bauer disk diffuzyon metodu
uygulandu.
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BULGULAR

Hematolojik malignensili hastalarin en biiyilk grubunu 20’si kadin, 20’si erkek hasta
olmak iizere Akut Myelositik Losemi(AML) olustururken en az rastlanan hastalik ise bir
erkek hasta ile Kronik Myelomonositik Lésemi(KMML) idi)Tablo 1).

Tablo 1:Hematolojik Malignensili Hastalarin Klinik Tanilan ve Cinsiyet Gruplarina

Gore Dagilimi
Cinsiyet
Hastalik Tiirii TOPLAM
Erkek Kadin

Akut myelositik 16semi 20 20 40
Akut lenfositik 16semi 8 2 10
Kronik myelositik 16semi 10 4 14
Kronik lenfositik 16semi 4 1 5
Hodgkin 18 - 18
Non hodgkin lenfoma 30 8 38
M.myelom 3 10
Kronik myelomonositik 16semi 1 - 1
Toplam 98 38 136

Malignensili hastalarda goriillen ates epizodlant esnasinda ¢ogu kez muhtemel
enfeksiyonunun lokalizasyonu ile ilgili herhangi bir klinik bulgu olmadigindan flora dis1
elde edilen izolmanlarda bilinen potansiyel patojenler muhtemel enfeksiyonun etiyolojik
ajan1 olarak kabul edilmistir. Toplam 612 kiiltiir 6rneginden muhtemel patojen olarak
188(% 30.72)’i Gram pozitif, 66(% 10.78)’s1 Gram negatif bakteri olmak iizere 254
bakteri izole edilinken 358 ornekte ise enfeksiyona isaret sayilabilecek bakteri izole

edilmedi(Tablo 2).

Tablo 2:Hematolojik Malignensili Hastalarda Muhtemel Patojen Bakterilerin Ornek
Alinan Bolgelere Gore Dagilimi

Izole Edilen Bakteri Tiirii Omeklerin Alindig1 Bolge Toplam
Bogaz Burun Idrar Gaita Kan

 Hem.Strepto. 46 2 - - 1 49
Pneumococcus 11 4 - - - 15
S.aureus 18 32 8 10 7 75
S.epidermidis - - 7 - 6 13
S.saprophyticus - - 3 - - 3
Enterococcus - - 3 30 - 33
Klebsiella - - - 1
P.vulgaris - - 1 - - 1
P.mirabilis 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.paratvohi B 1 - - - 1 2
S.typhi - - - 1 - 1
Toplam 89 49 41 57 18 254
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En sik izole edilen Gram pozitif bakteri S.aureus (% 39.8) olurken, en etkili antibiyotik
Amikacin (% 71), en fazla direng goériilen ise penicillin (% 66) olarak bulundu(Tablo 3).

Tablo 3:Hematolojik Malignensili Hastalardan izole Edilen Gram Pozitif bakterilerin
Antibivotik Hassasiyetleri

Antibiyotik S.aureus B.H.Strep. Pneumo-  S.Epider- Enterococ. S.saproph  Toplam
Duyarlilig coc. midis
Savi_ % Savi_ % Savi % Savi|% [Sai % Savi |% Saw1 | %
Penicillin H 18 24 31 64 7 47 1 8 7 21 - 0 64 |34
AH 8 11 10 20 1 6 3 23 |6 18 - 0 28 15
R 49 65 8 16 7 47 9 69 |20 61 3 100 96 51
Ampicillin H 25 33 27 s 3 20 2 15 |8 24 - 0 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 27 136 |26 53 S 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 67 171 38
AH |17 (23 |12 24 1 7 3 23 |7 21 1 33 41 22
R 37 149 |12 24 9 60 6 46 (12 |37 - 0 76 |40
Ampicillin + H 38 |51 |20 41 6 40 9 69 |13 40 2 67 94 |50
Sulbactam AH (11 |15 |14 29 - 0 - 0 9 27 1 33 | 35 19
R 26 |34 |15 30 9 60 4 31 (11 33 - 50 |59 |31
Amikacin H 65 |87 |32 65 7 47 11 |85 |16 [49 2 67 (133 |71
AH |6 8 10 20 1 6 - 0 9 27 1 33 |27 14
R 4 5 7 15 7 47 2 15 |8 24 - 0 '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 - 0 37 |20
R 26 35 [16 |32 8 3 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 17 15 7 47 3 23 |15 46 - 0 51 27
Ceftizoxime | H 42 56 21 43 6 40 8 62 12 (36 2 67 91 48
AH 2 3 13 26 1 7 2 15 5 15 - 0 |23 12
R 31 41 1S (31 8 53 3 23 16 49 1 33 [74 |40
Ceftazidime |H 30 40 |16 [22 6 40 6 46 11 33 1 33 |70 |37
AH 8 11 |14 |29 - 0 1 8 6 18 1 33 |30 16
R 37 49 [19 149 9 60 6 46 16 49 1 33 [88 147
Cefotaxime H 42 56 (20 141 8 53 7 54 |13 40 |2 67 |92 |49
AH |8 11 (12 24 1 | 7 - 0 8 24 |- 0 29 15
R 25 |33 {17 35 6 40 6 46 |12 |36 |1 33 167 |36
Amoxycillin + | H | 50 [67 |28 57 8 | 53 8 62 |13 40 |2 67 | 109 |58
clavulanicacid | AH 8 10 (12 24 1 7 - 0 5 15 |- 0 |26 14
R 17 123 |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 - 0 - 0 8 24 |- 0 26 14
R 25 |33 |13 27 8 53 _ 6 46 |16 |49 |1 33 [69 |36
Cefiriaxone H 40 |53 |24 0 7 47 8 61 |14 |42 (2 67 |95 51
AH (12 |16 |14 29 1 6 - 0 7 21 |- 0 |34 18
R 23 [31 |11 21 7 47 S 39 112 37 |1 33 |59 |31

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




Table 4:Hematolojik Malignensili Hastalurdan zole Edilen Gram Negatif Bakierilerin Antibiyotik Rassasivetien

Antibivotikler FMopneumomsac | Prateus sp I acrogenes | Pseudomonay | Hem. coli E.Col | Spwanphi & | Forewen | S wphi Toplam
Savi | % Savy Yo Savi % Yo Sav Yo Savi i Saw Yo Savs Yu ' Suv Yo %
- [¢] - 0 - 0 & 35 [§) 25 7 33 - 0 - 6] - (i 23
Amoxyeilim - ¢ - 0 - 0 3 50 3 § 3 14 - 0 - 0 - t 12
] 100 4 100 3 100 ] 17 16 67 1] 33 2 100 ] 100 ! 100 65
- @ 2 50 - 0 3 50 § 33 8 38 1 50 - G - ¢ 33
Mezlocilime - 0 1 a5 2 33 ) 17 2 8 & 29 - 0 - 0 - 0 15
100 ] 25 4 67 2 32 14 59 7 33 ) 56 ] 100 i 100 32
- 0 1 25 2 3 ] 17 8 33 4 1Y - 0 - 0 - 0] 24
Tetracvcline 1 100 - 0 2 33 - 0 4 17 3 14 - 0 - 0 - (¢ 15
| - 0 3 25 2 33 s 83 12 50 }4 67 2 100 1 100 ] 100 61
{ 1 100 2 50 ] 17 1 17 4 i7 6 20 1 30 - [ - ¢ 24
i Gentarmicin - 0 - 0 4 66 2 33 14 58 8 38 - 0 - ¢ - 0 43
! - 0 2 50 ] 17 3 50 6 ) 7 33 50 1 00 1 100 33
- 0 - 0 - ] - 0 5 21 6 24 - U - (] - 0 i7
Chioramphenicol 1 106 - 0 1 17 1 4 17 3 14 - 0 - 0 - 0 15
- 0 4 100 5 83 3 18 62 12 57 2 100 1 100 ] 100 68
- 0 3 75 6 100 2 20 84 14 67 1 50 1 100 1 100 72
Azireonam ] 100 - 0 - 0 2 2 8 3 14 - 0 - 0 - 0 12
- 0 i 25 - 0 2 2 8 4 19 50 - [ - 4 16
Trumethoprum 1 100 1 25 3 50 - S 21 5 24 - 0 - 0 1 100 24
+ - 0 - Q 1 17 - 2 8 2 9 - 0 - U - 0 8
Sul{fometsksazol - 0 3 75 2 33 6 17 71 14 67 2 100 1 100 - 0 68
1 100G 2 50 4 67 3 2] K8 15 71 i 50 - € - 0 71
Amikacin - 0 2 50 2 33 2 3 12 3 24 1 50 ] 100 ] 100 26
- 0 -~ 0 - 0 ] - Y 1 5 - 9 - 0 - 0 3
1 100 3 7 - 0 1 6 25 7 33 1 50 1 100 - 0 30
Netilmicin - 0 1 25 4 67 3 8 33 8 38 y| 50 0 - 0 38
- 0 - 0 2 33 2 10 42 6 24 - 0 - 0 1 100 32
1 100 3 75 6 100 4 16 67 14 7 1 50 1 100 1 100 71
Ofloxacin - o - 0 - 0 2 1 4 3 14 1 50 - 0 - 0 11
- 0 1 23 - 0 - 7 29 4 19 - 0 - 0 - 0 8
1 100 1 25 4 67 6 7 29 6 29 1 50 - O 1 100 4]
Ciprofioacin - G - ¢ - 0 - 1 4 4 19 - ¢ - 0 - 4 8
- ¢ 3 78 2 33 - 16 67 9 52 ] 50 100 - 0 51
1 100 2 S0 3 50 3 50 9 3% 13 62 1 50 - 0 - G 48
Ceflazidime - 0 - ¢ 1 12 ] 12 2 8 1 it - 0 1 10G ] 100 11
- 0 2 ¢ J 33 2 33 13 3 = 33 ] 50 - 0 - 4 41
] 100 2 s 50 6 100 2 33 14 58 9 43 ] 50 8} 100 ] 100 36
Ceftnaxone - 0 - 0 0 2 33 ] 4 3 14 - 0 - 0 - 0 8
- 0 . 50 - 0 2 3A 9 38 9 43 1 50 - 0 - 0 35

81
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TARTISMA

Malignensili hastalarda enfeksiyonlar, risk faktérlerinin en onemlilerinden olup
mortaliteyi énemli 6lgiide arttinrlar (1-3). Nitekim Brown 1954-1971 yillan arasinda
l6semili hastalardaki 6liim sebeplerini incelemis ve bu siire igerisinde kanamaya baglh
6lim insidansimn % 22’den % 11’e diigmesine karsilik enfeksiyonlarin yol agtig 6liim
oranin % 24’ten % 69’a giktigim bildirmigtir (17).

Malignensili hastalarda goriilen ates epizodlarinin tiimiiniin sebebi enfeksiyon degildir.
Grob bu epizodlarin en az 1/3’iniin nonenfektif, 2/3’liniin ise enfektif oldugunu tesbit
etmig, buna karsilik sadece 1/3 epizodda etken mikroorganizmay1 mikrobiyolojik olarak
izole edebilmigtir (18).

Bu gozlem literatiirde etkenin tespit edildigi (enfeksiyon insidansimin % 37-63 olarak
gosterildigi) ¢calismayla desteklenmektedir (19).

Biz malignensili hastalardan ates epizodlarn sirasinda enfeksiyondan sorumlu olabilecek
patojen mikroorganizmalan ortaya ¢ikarmak amaciyla 136 hastaya ait 612 kiiltir
ornegini degerlendirdik. Bu ¢aligma sonucunda 48 (% 35.3) hastada herhangi bir
patojen bakteri izole edemezken, 88 (% 64.7) hastada bir veya birden fazla bolgeden
enfeksiyona sebep olabilecek bakteri izole ettik. Tam1 konan izolman sonuglarimiz
literatiirle uyum igerisindedir.

Rubin ve arkadaslar1 550 ates epizodundan izole edilen bakterilerin % 63.6’sinin Gram
pozitif, % 36.4’iniin ise Gram negatif bakterilerden olustufunu tespit etmisler, Gram
pozitif bakteriler icerisinde de stafilokoklarin % 68 oldugunu bildirmiglerdir. Aym
caligmada septisemi sebebi olarak ilk sirada S.epidermidis, daha sonra S.aureus yer
almaktadir (10).

Awidi (22) Urdiin Universitesinde Ocak 1987-Aralik 1989 yillar1 arasinda 174 kanserli
hastada 319 enfeksiyon epizodu incelemis ve etken mikroorganizma olarak % 55.7
oraninda Gram pozitif, % 44.3 oraninda Gram negatif mikroorganizma izole etmistir.

Biz galismamizda 136 hastaya ait toplam 254 bakteri izole ettik. Bunlarin 188 (% 74.1)’i
Gram pozitif, 66 (% 25.9)’s1 Gram negatif bakterilerdir. 1zole edilen bakterilerden en
yiiksek orana sahip olanlar basta S.aureus (% 29.4) olmak iizere Beta Hem.streptokoklar
(% 19.2) ve E.coli (% 16.5) bulunurken S.epidermidis ise % 5.1 olarak tesbit edildi. Kan
kiiltiirlerinde ise S.aureus 7 (% 38.9) hastadan S.epidermidis ise 6 (% 33.3) hastadan
izole edildi.

Jones ve ark. Aztreonam ve Amikacin’in yiiksek bakterisidal etkisini vurgulamus,
Amikacin’in toksik etkisinin daha fazla olmasi sebebiyle Gram negatif bakteriyel
enfeksiyonlarin diisiiniildiigii. durumlarda Aztreonam’i tavsiye etmisler ve Gram
pozitiflere etkili bir antibiyotigin eklenmesi gerektigini de belirtmiglerdir (20).

Akalin ve ark.(21) yaptiklan ¢alismada Gram negatiflere kars:1 Amikacin’in % 81 ile en
duyarli antibiyotik oldugunu bulmuslar ve proflaktik tedavide Amikacin+Mezlocillin
kombinasyonu 6nermislerdir.
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Wade ve ark.(3) S.epiderinidis’i % 92 oraninda penisilin’e direngli bulurken, Freidman
(7) yaptify galismada bu oran1 % 100 olarak tespit etmistir.

Biz muhtemel patojen olarak izole ettifimiz tiim bakterilerde invitro antibiyotik
duyarlilik testlerini yaptik. Gram pozitif baktcrilerde kullandipimiz 14 antibiyotik
igerisindc Amikacin (% 71) birinci, Amoksisilin + Klavulanik asid (% 58) ikinci,
Ccfoperazon (% 54) igiincii siray1 alirken direngli antibiyotik olarak da Penicillin
(% 66)’i bulduk. Gram negatif bakterilerde ise kullandipimiz 13 antibiyotikten
Aztreonam (% 72) ilk siray1 alirken, Amikacin ve Ofloxacin (% 70) ikinci siray:
paylagtilar. Bu grupta en direngli antibiyotik olarak Chloramphenicol (% 83)’i tesbit
ettik. Bu galismanuzda Onkoloji Kliniginin proflaktik tedavide ilk olarak kullanacagi
antibiyotik kombinasyonlarim1 ortaya gikarmayr amagladik. Sonuglarimiz literatiir
bulgularina uygundur.
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