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Ozet 
Ama~:Febnl nbtropenik hastalarda ba~lang1<; ant1mlkrab1yal tedavmm uygunlugu 1le geli~en 
mfeks1yonun mortahtes1 arasmda yakm 1h~k 1 vard;r. 
Gere~ ve Yontemler:HematoiOJik mahgn1teli febnl notropen1k hastalardan 1zole ed1len 
m1kroorgamzmalar ve duyarhhklan retrospekt1f olarak degerlendlnldi .BU hastalann kan, 1drar, 
balgam, kateter ucu, yara ve d1ger alanlardan ahnan kulturlen incelendi.lnfekslyon etken1 
olarak kabul ed1len bakten uremelen alan hastalar <;ah~maya ahnd1. 
Bulgular:Febnl notropem atalj1 geli~en 176 hastamn 86 (% 48.8)'sinda kOitur pozit1fi!Qi 
saptand1 ve <;ah~maya ahnd1. Bu hastalarda geli~en 134 ep1zotta alman kan ve diljer kulturierde 
toplam 206 bakten 1zole edildi. Bu bakterilerin 153'u gram negatif (%74.2), 53 (%25.8)'u 
gram poz1tif ld1. Gram pozitif 1zolatlar aras;nda en s1k (%39.6) koagulaz negat1f stafilokok 
(KNS) elde ed1ld1. Olgularda 77 (%37.3) baktenyem1 ve 13 (%15.1) pohmikrob1yal ureme 
saptand1. E.coli ve Klebsiella spp. en s1k izole ed1len gram negat1f baktenlerdl. E.coli su~lannda 
en yuksek antib1yot1k dwenci s1profloksasme (%68) ka r~1 saptan1rken sefep1me %38. 1, 
p1peras1lin-tazobaktama %44.7 id1. Aynca karbapeneme dwen<;h su~lann artmaya ba~lad1g 1 

ve bu su~lann hastane kaynakh c;oklu d~ren<;h gram negatlf baktenler oldugu gaze c;arpmaktad~r. 

Gram poz1tlf mikroorgamzmalann oram daha az olmasma ragmen antib1yot1k d~ren<; oranlannda 
art;~ gorOimekted~r. 

Sonu<;:Febn l notropemk hastalann amp1r1k tedav1s1nin lokal epidemiyoiOJik verilerle elde 
ed1len sonu<;lara gore 1zole ed1len m1kroorgan1zmalann S1khg1 ve duyarhhk prof1llenne gore 
duzenlenmesi en dogru ve ak1lc1 yakla~lm olacakt;r. 

Anahtar Kehmeler: Antibakteriyel ajanlar; Bakteriyel infeksiyon; Febril notropeni; 
Duyarhhk. 

Abstract 
Purpose:There IS a close cor relation between favour of 1n1t1al antim1crob1al therapy and 
mortality of infect1on 1n febnle neutropenic pat1ents. 
Material and Methods:Isolated m1croorgan1zms from febnle neut ropenic pat1ents with 
hematologic malignancy and thew ant1microb1al susceptibility was evaluated by retrospecttve. 
We evaluated the results of blood, sputum, urine, wound and catheter tip cultures of these 
patients. 
Results:Among 206 isolates, m 134 episodes, from blood and other cultures of 86 of 176 
febnle neutropemc pat1ents, gram-negative bacteria was prevalent (74.2%). Among the gram
positives coagulase-negative staphylococci (CNS) were the predommant bactena (39.6%) . 
Bacteremia 1n 77(37 .7%) pat1ents and polymicrobial Isolation in 13 (15.1%) patients was 
obtamed. Eschench1a coli and Klebsiella spp. were the most common spec1es among gram
negative bactena. E. coli has been the h1ghest rate of ant1bactenel res1stance agamst ciprofloxac1n 
(68%), followed by p1perac!lhn-tazobactam (44.7%) and cefep1me (38.1%}.Furthermore, 
1ncreasmg 1nc1dence of carbapenem res1stant stra1ns and that strams are nosocomial multidrug 
resistant gram negative bactenes are remarkable . Al though the rate of gram pos1t1ve 
microorganisms is less than gram negatives, the rate of antim1crob1al res1stance IS mcreasing. 
Conclusion:lt IS most suitable and rat1onalist approach that ampinc treatment of febnle 
neutropemc pat1ents Is manage accordmg to results of local ep1dem1olg1C data, frequency and 
susceptibility pattern of ISOlated m1croorgan1sms. 

Key words: Anti-Bacterial Agents; Bacterial infection, Febrile neutropenia, Susceptibility. 
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Giri~ 
Febril notropenik hastalarda morbidite ve mortalitenin 
onemli nedeni infeksiyonlardtr. Bu hastalann yansmdan 
fazlasmda a'YJk veya gizli bir infeksiyon vard1r ve yakla~Jk 
%20' sinde bakteriyemi geli~ir (1 ). Febril notropeni 
ataklanntn ya n s tndan fazlasmda etken izole 
edilemediginden infeksiyon kaynag1 saptanmasa bile bu 
hastalara hemen en uygun ampirik antibiyotik tedavisi 
ba~lanmast mortaliteyi azalttgt bilinmektedir (2, 3). 
Ba~langt9 antimikrobiyal tedavinin uygunlugu ile geli$en 
infeksiyonun mortalitesi arasmda yakm ili~ki vard1r. Bu 
nedenle her merkez olas1 etken mikroorganizmalar ve 
antimikrobiyal duyarlthklan gibi lokal epidemiyolojik 
verilere sahip olmahd1r. 

Bu 9a lt$manm amac1 hematolojik maligniteli febril 
notropenik hastalardan izole edilen mikroorganizmalar 
ve duyarlthklan degcrlendirmektir. 

Gere~ ve Yontemler 
Erciyes Dniversitesi Ttp Fakiiltesi Hematoloji- Onkoloji 
kliniklerinde 2005 ythnda yatan hematolojik maligniteli 
febri l notropenik hastalar retrospektif olarak 
degerlendirildi. Bu hastalann kan, idrar, balgam, kateter 
ucu, yara ve diger alanlardan ahnan kiilti.irleri incelendi. 
infeksiyon etkeni olarak kabul edilen bakteri iiremeleri 
olan hastalar 9ah$maya almdt.Ate$ oral 6l9iimde bir kez 
38.3°C veya 38t: bir saatten uzun sliren ve notropeni ise 
mutlak notroftl say1smm <500/mm3 olmast veya mutlak 
notrofil saytsmm < IOOO/mm3 olup 500/mm3 ' iin altma 
dii$mesinin beklenmesi olarak tarumlandt (1). izole edilen 
bakterilerin ozellikle sefepim, piperasilin-tazobaktam, 
irnipenem, siprofloksasin, amikasine kar$1 duyarhllklan 
disk difiizyon yontcmiyle incelendi. 

Sonu~lar 

Febril notropeni atagt geli$en 176 hastamn 86 
(%48,8) 'smda kiiltiir pozitifligi saptandt ve 9al1~maya 

almd1. Bu o lgulann 51 (%59,3)'i kadm, 35 (%40,7)'i 
erkek idi. Hastalann 49 (% 57)'unda lo semi. 22 
(%25,5)'sinde lenfoma, 5 (%5,9)'inde multipl myeloma 
ve 10 (% 11 ,6) diger altta yatan hastahk saptand1. Bu 
hastalarda geli$en 134 epizotta ahnan kan ve diger 
kiiltiirlerde top lam 206 bakteri izole edildi. Bu bakteriletin 
153'ii gram negatif(%74,2) vc 53 (%25,8)'i.i gram pozitif 
idi. Olgularda 77 (%37,3) bakteriyemi epizodu ve 13 
(%15, I) hastada isc polimikrobiyal iireme saptand1. 
Elli ii9 gram pozitif iiremenin 27'si kan kiilti.irlerinden 
elde edildi (%50,9). Tiim gram pozitif izolatlann 41 
(%77,3)'i stafilokok 12 (%22,7)'s i enterokok tiirii 
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baktcrilerdi. izole edilen 20 (%37,7) S. Aureus SU$Unda 
mctisiline diren9 oram %30 idi . Koagulaz negatif 
stafi lokoklar ise 21 (%39,6) klinik ornekten izole edildi 
ve metisilin direnci %71 idi. Enterokok izolatlanmn 
%50'si ampisiline duyarhydt ve hi9bir enterokok su~unda 
vankomisine diren9 saptanmadt ($ekil I). I 

Gram pozitif I n:S3 

V' ............ 
Stafilokok Enterokok 

n:41 N: 12 
(%77.3) (%22.7) 

_.,..- ............... + 
S au reus KNS Ampisilin 

n: 20 n:2l direoci 
(%48.7) (%51.3) (%50) 

t t 
l\tetisilin Metisilin 
dircnci direnci 
(%30) (%71) 

Sekil 1. Gram pozitif izolatlann dag1l1mt ve diren~ 
oranlan 

Elde edilen 153 gram ncgatif izolatm 50'si (%32,6) kandan 
izole edildi. Tablo I 'de goriildiigu gibi E.coli ve Klebsiella 
spp. en stk izole edilen baktetilerdi. Bakteriyemi oranlan 
strastyla; E. coli %39,4. Klebsiella spp . %41 ,3 ve 
Pseudomonas spp. %16,6 idi. E.coli su~Jannda en yiiksek 
antibiyotik direnci siprofloksasine (%68) kar~1 saptand1. 
Diger antibiyotiklcrden piperasilin-tazobaktam dircnci 
o/o44,7 vc scfepim direnci %38,1 idi. Bir izolatm irnipencm 
ve amikasine duyarl!ltgtnm azald1 g t gosterild i. 
Klebsiella izolatlannda gene! olarak antibiyotik diren9 
oranlan %35'in altmdaydt. En yiiksek diren9 %34,4 ile 
piperasilin-tazobaktama kar$IYdJ. ikinci Strada% 17,2 ilc 
siprofloksasin direnci saptand1. Scfepim direnci % I 0,3 
idi ve bir izolatta imipenem vc amikasin direnci gosterildi. 

Asinetobakter izolatlannda antibiyotik diren9 oranlan 
daha yiiksekti. lzole edilen I 0 asinetobakter tiiriine kar~1 
en duyarlt antibiyotik imipcnemdi (%50). Bunun dt~mda 
nadiren rastlanan Stenotrophomonas spp. , Achromobacter 
spp., Sphingomonas spp., Chromobacterium spp. gibi 
90klu diretwli bakteriler de etken olarak izole edildi. Elde 
edilen izolatlann daglltmJ $ekil 2'de goriilmektedir. 
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Tablo I . izole edilen gram negatif bakteri izolatlannm diren<; oranlan 

Sefepim 
Piperasilin/ 

Mipenem Siprofloksasin Amikasin 
Tazobaktam 

n(%) 
n ( %) 

n( %) n (%) n ( %) 

E.coli (n=76) 
29 (38,1) 34 (44,7) 1 ( 1,3) 52 (68,4) 3 (3,9) 

Klebsiella spp. (n=29) 
3 (10,3) 10 (34,4) 1 (3,4) 5 (17,2) 1 (3,4) 

Pseudomonasspp. 
2 (11 ,1) 5 (27,7) 4 (22,2) 3 (16,6) 2 (11,1) (n= l8) 

Acinetobacter spp. 
8 (80) 7 (70) 5 (50) 7 (70) 7 (70) (n= lO) 

Diger (n= lO) • 
2 (20) 3 (30) 0 1 (10) 0 Enterobactericeae 

Diger gram negatif 
7 (70) 6 (60) 5 (50) 7 (70) 7 (70) bas iller (n= 1 0) •• 

Toplam direnc;: 
51 (33,3) 65 (42,4) 16 (10,4) 75 (49) 20 (13) (n= 153) 

*Enterobacter spp. (n=S), Pantoa spp. (n=2), Serratia spp. (n= l), Salmonella spp. (n=l), Proteus spp.(n=l). 
**Stenotrophomonas spp. (n=3), Achromobacter spp. (n=2), Sphingomonas spp. (n=2), tiplendirilemeyen Gram 
negatif basil (n=2), Chromobacterium spp. (n= 1). 
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Sekil 2. izole edilen gram negatif bakteri izolatlanmn 
diren<; oranlan. 

o sefepim 

• Pip/Tazo 

0 Siprofioks 

OAmikasin 

• lm ipenem 
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Tart1~ma 

Yetmi~li y!llarda febril notropcnik hastalarda gram negatif 
bakteriler daha s1k infeksiyonlara neden olurken seksenli 
y1llarda koagulaz negatif stafilokoklar ba~ta olmak i.izere 
gram pozitifler on plana <;:Ikml~ttr. Doksanh ytllann 
sonlannda gram negatifve gram pozitifbakteriler benzer 
oranlarda izole edilirken 2000'1i ytllann ba~mda tekrar 
gram negatif etkenler on plana <;:Ikmi~tJr ( 4). Ankan Akan 
(5)'m c;ah~masmda kan ki.iltiirlerinin %56,8'inde gram 
negatif bakteri izole edilmi~tir. Yaptlan <;:ah~mada ise 
izolatlann %74,2'sini gram ncgatif bakteriler 
olu$turmaktaydL Gram negatif izolat oranlanmn <;:ok 
yi.iksek olmasmm nedeni sadecc bakteriyemilcrin degil 
tiim ki.ilti.ir sonu<;:lannm bir arada degerlendirilmi~ olmas1 
olabilir. 

Gram negatif organizmalarda antibiyotik dircnci oncmli 
bir sorundur. Yi.iksck riskli hastalarda uygulanan 
florokinolon profilaksisiyle E. coli ve P. acruginosa 
izolatlanndaki antibiyotik direnci arasmda ili$ki 
gosterilmi$tir (6). Baz1 <;:ah$malarda P. aeruginosa izolatlan 
arasmda siprofloksasin direnci %20 ' nin iizerindedir. 
<;:'ah~mamizdaki P. aeruginosa izolatlannm siprofloksasin 
dircnci %16,6 bulunmu$tur. E.coli SU$lannda siprofloksasin 
diren<;: oram %68,4 idi. Gram pozitifmikroorganizmalarda 
da antibiyotik direnci artmaktadu. Ozellikle metisiline 
diren<;:li S. aureus (MRSA) geli~imi i.izerine etkileri 
gosterilmi~tir. Florokinolon profilaksisinin mortaliteyi 
azaltmadJgJ fakat notropeni epizodu boyunca infeksiyon 
sayistm azalttigi gostcrilmi$tir (7, 8). Kliniklerimizde de 
uzun siire notropenik kalmasJ beklenen veya kemik iligi 
nakili yapllacak hastalara florokinolon profilaksisi 
verilmektedir. Saptanan yi.iksek antibiyotik direnciyle 
florokinolon proflaksisi arasmda bir ili$ki oldugu 
di.i$i.iniilmektedir. 

E. coli ve Klebsiella tiirleri arasmda geni$lemi$ spektrumlu 
a-laktamaz (GSBL) i.ireten izolatlann oram artmaktadtr 
(9). GSBL i.ircten K. pneumonia izolatlan <;:ogu 
sefalosporinlere ve baz! a-laktam-a-laktamaz inhibitori.i 
kombinasyonlanna diren<;:lidirler. GSBL i.ire ten 
organizmalann piperasilin-tazobaktam kombinasyonuna 
direnc; geli~tirdigi bildirilmi~tir (8). GSBL s1khgmdaki 
artl$tan dolay1 seftazidim kullamm1 k.IsJtlanmaktadJr ( 1 0). 
Bu analizdeki piperasilin-tazobaktam kombinasyonu ve 
sefepime kar~1 yi.iksek diren<;: oranlan GSBL i.irctcn E. 
coli izolatlannm say1sal artJ~Iyla ac;tklanabilir. 
P. aeruginosa izolatlan arasmda karbapenem direnci 
onemli bir sorundur. Baz1 c;ah~malarda% 15-20'1ere kadar 
c;;Ik.InaktadJr. Bu izolatlann baz!lan ger<;:ek <;:oklu ilaca 
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diren<;:lidir ve sadece kolistin gibi ajanlara duyarlt oldugu 
bildirilmi~tir ( 11 ). <;:'ah~matmzda karbapencm direnci dort 
izolatta (%22,2) saptand1 ve bunlann ikisi c;oklu ilaca 
diren<;:liydi. Aynca asinetobakter ti.irleri arasmda da 
karbapenem direnci yiiksek oranlardaydt. (:ogu (%70) 
izolat c;;oklu ilac;a direnc;;liydi ve izole edilen 
asinetobakterlerin yans1 karbapcncme duyarhydt. 

Baz1 <;:ah$ma1arda febril notropenik hasta1arda sadece kan 
ki.iltiiri.i pozitifligi degerlendirilmi~ ve %45-70 olguda 
gram pozitif mikroorganizmalar izole edilmi$tir. Ancak 
febri) llOtropenik ataklarda bakteriyemi geli$mC ora111 
%15-25 arasmdadu· ve gene! mikrobiyolojik sonuc;lar 
a<;:LS!ndan bakteriyemik hasta verileri yeterli olmayabilir. 
Bu hastalarda en stk saptanan infeksiyon odaklan akciger, 
i.iriner sistem, deri ve yumu$ak doku ve gastrointestinal 
sistemdir ve bu infeksiyonlarda en yaygm etkenler gram 
negatif organizmalard1r. Pol imikrobiyal i.iremclcrin 
%23 'Jere kadar ula~t1gmJ gostercn c;;ah~malarda bun! ann 
onemli boliimiini.i gram negatif mikroorganizmalann 
olu~turdugu gosterilmi$tir (5,8). <;:'ah~mam1zda gram 
pozitifbakteliler tiim izolatlann %25'ini olu~tunnaktayd1 
ve en s1k izole cdilen bakteri S. aureus idi. Bu izolatlann 
yartsmdan fazlas1 kandan clde cdildi. MRSA oram %30 
idi. Koagiilaz negatif stafilokok daha az izole edildi ve 
metisilin direnci %71 idi. izole edilen enterokoklarda 
ampisilin direnci %50 iken vankomisin direncine 
rastlanmad1. Bu verilcr gram pozitif bakterilerin neden 
oldugu infeksiyonlann tedavisinde glikopeptidlerin ilk 
sec;;enck olmas1 gerektigini ortaya koymu~tur. 

Sonuc; olarak klin.ik1erimizdeki feb1il notropenik hastalann 
ampirik antimikrobiyal tedavisinde yararh olacak veriler 
elde edilmi~tir. Febril notropenik hastalann ampirik 
tedavisinin lokal epidemiyolojik verilerle elde edilen 
sonu<;:lara gore izole cdilen mikroorganizmalann SlkhgJ 
ve duyarhhk profillerine gore diizenlenmesi en dogru ve 
akiiC! yakla$1In olacakt1r. Aynca antimikrobiyal direnci 
azaltmak ic;in onerilen stratcjilere uyulmas1 \e bunlara 
uygun politikalar belirlenmesi gereklidir. 
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