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ÖZET

Malign hastalıkları nedeni ile kemoterapi alan hastalardaki en önemli tedavi komplikasyonu infeksiyonlardır. �nfeksiyonlar,

kemoterapi doz yo�unlu�unun ve bütünlü�ünün bozulmasının yanında, mortalite ve morbiditeye de neden olur. Bu çalı�mada

Pediatrik Hematoloji-Onkoloji servisinde febril nötropeni nedeni ile takip edilen hastalardan son 4 yılda alınan kültürler

incelenerek üreme oranlarının, üreyen etkenlerin identifikasyonunun ve antibiyotik duyarlılıklarının belirlenmesi amaçlanmı�tır.

Alınan 743 kan kültüründen 119’unda (% 16) üreme saptanmı�tır (% 62 Gram pozitif bakteri, % 34 Gram negatif

bakteri ve % 4 mantar). Kan kültürü dı�ında alınan 1914 örne�in kültürlerinde ise % 31’inde Gram pozitif bakteri,  % 48’inde

Gram negatif bakteri ve % 21’inde mantar üremi�tir. �zole edilen bakterilerin antibiyotik duyarlılıkları incelendi�inde, S.aureus

su�larında metisilin direncinde, alfa-hemolitik streptokok ve pnömokok su�larında penisilin direncinde, Klebsiella su�larında

3.ku�ak sefalosporin direncinde biraz yüksek oranlar bulunsa da su� sayıları anlamlı bir direnç yüksekli�ine hükmetmek için

yeterli de�ildir. Bu durumda merkezimizde antibiyotik direnci halen çok önemli bir sorun olarak görülmemektedir.

Anahtar sözcükler: bakteremi, çocukluk ça�ı, direnç, febril nötropeni, izole edilen etkenler

SUMMARY

The Growth Rates, Isolated Agents and their Antibiotic Resistance in Febrile Neutropenic
Attacks between 2000-2004 Years

Infections are the most important complication of patients receiving chemotherapy for neoplastic diseases. Morbidity

and mortality remain high, as well as the potential impact of these complications on the projected dose-intensity of

chemotherapy. With the aim of performing an evaluation of microbiological information including the number of taken

cultures, the positivity ratio, type of isolated pathogens and its antibiotic susceptibility pattern, we conducted a 4 year

retrospective documentation in Pediatric Hematology-Oncology Department of Cerrahpasa Faculty of Medicine.

A total of 743 blood cultures were taken and in 119 (16 % of them) a pathogen was isolated. The microorganisms

isolated were Gram positive cocci in 62 %, Gram negative rods in 34 % and fungi in 4 % of positive cultures. In cultures

of 1914 specimens other than blood, aetiologic pathogens were Gram positive cocci (31 %), Gram negative rods (48 %)

and fungi (21 %). The  antibiotic resistance of some pathogens, e.g. methicillin resistance in S.aureus, penicillin resistance

in alpha-hemolytic streptococcus and S.pneumoniae and third-generation cephalosporin resistance in Klebsiella  are found

higher than expected but the number of isolates are not enough to reach a reliable conclusion. For the time being the

antibiotic resistance does not look as a serious problem  in our center.
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G�R��

Febril nötropeni (FN),  kemoterapinin ya�amı tehdit eden
en önemli yan etkisidir. Bodey ve ark.(3) tarafından nötropenik
hastalarda infeksiyon tanımlaması yapıldıktan sonra bu
hastalarda empirik antibiyotik tedavisi uygulamaları kanser
tedavilerinin vazgeçilmezi olan destek tedavisinin bel kemi�ini
olu�turmu�tur. Her ne kadar bu uygulama ile üreyen etken
saptanmasında sorunlardan bahsedilse de sonuç olarak
infeksiyondan kaybedilen hasta sayısı çok azalmı�tır(8,11).

Nötropenik ve kanserli hastalarda infeksiyonlara neden
olan bakterilerin spektrumunda son 20-30 yılda önemli
de�i�iklikler olmu�tur(28). Febril nötropeni kavramının ortaya
konuldu�u ve çalı�maların ba�ladı�ı 30-40 yıl önce etkenlerin
üçte ikisi Gram negatif çomaklar, üçte biri Gram pozitif koklar
olarak verilmekte idi.  Avrupa Kanser Ara�tırma ve Tedavi
Organizasyonu (EORTC) verilerine göre 1980’lerin ortaların-
dan itibaren Gram pozitif infeksiyonlar artmaktadır(10). Bu
artı�a neden olarak sitozin arabinozid gibi güçlü kemoterapötik
ilaçların kullanılması sonucu oral mukozit, derin ve uzun
süreli nötropeni, uzun süre kullanılan kalıcı damar içi kateterleri,
florokinolon ve kotrimoksazol profilaksisi, antiasit ve histamin
2 blokerlerin kullanımı suçlanmaktadır. Bu bakterilerin bazısı
normal florada da bulundu�undan özellikle kan kültürlerinde
üretilince kontaminant mı yoksa etken mi olduklarının
belirlenmesi için birden fazla kültürde üreme ve klinik durumun
dikkate alınmasının gerekti�i belirtilmektedir(14). Tedavisi
oldukça güç,  mortalite ve morbiditesi yüksek olan infeksiyon-
lara neden olan mikroorganizmalardaki ço�ul antibiyotik
direncinin önüne geçebilmek amacı ile her hastane dirençli
bakteri florasını ve bunların antibiyotik duyarlılıklarını iyi
izlemelidir. Rasyonel antibiyotik tedavisi sa�lanarak gereksiz
antibiyotik uygulamalarından kaçınılmalıdır. Hastane
infeksiyon kontrol komitelerine özellikle bu grup infeksiyon-
ların  önlenmesi ve tedavisinde önemli görevler dü�mektedir.

Bu retrospektif çalı�manın amacı febril nötropeni nedeni
ile Cerrahpa�a Tıp Fakültesi Pediatrik Hematoloji-Onkoloji
Bilim dalında 2000-2004 yılları arasında takip edilen kanserli
çocuklardan alınan kültürlerde üreme oranlarını, üreyen
etkenleri ve antibiyotik dirençlerini saptamak; tanıda katkılarını
de�erlendirmek ve yıllar içindeki de�i�imini görerek daha
nitelikli empirik antibiyotik tedavi �emaları belirlemektir.

GEREÇ VE YÖNTEM

Cerrahpa�a Tıp Fakültesi Pediatrik Hematoloji-Onkoloji
Bilim dalında 2000-2004 yılları arasında takip edilen kanserli
çocuklardan alınan kültürler ve üremeler de�erlendirilmi�tir.
Üreyen etkenler  Gram pozitif bakteri, Gram negatif  bakteri
ve mantar olarak gruplandırılarak incelenmi� ve direnç-

duyarlılık tabloları yapılmı�tır.
Kemoterapi aldıktan sonra aksiller yoldan  ate�in bir kez

> 38°C veya en az bir saat süreyle > 37.5°C oldu�u anda
mutlak nötrofil sayısı (MNS) < 500/mm3 olan veya MNS
500-1000/mm3 arasında olup, ancak 24-48 saat içinde
500/mm3’ün altına dü�mesi beklenen hastalar febril nötropeni
protokoluna alınmı�tır.

Febril nötropeni protokolu olarak Ocak 2000 - Ocak
2002 arasında seftazidim+ amikasin, Ocak 2002 - Ocak 2004
arasında sefepim kullanılmı�tır.

Her hastadan protokola ba�lamadan önce en az 2 kez
kan ve 1 kez idrar  kültürü ve klinik �üpheye göre bo�az, dı�kı
ve lezyon yeri kültürleri alınarak rutin laboratuvar yöntemleri
ile de�erlendirilmi�tir. Tüm üreyen su�ların NCCLS önerileri
do�rultusunda kemoterapötik duyarlılıkları belirlenmi�tir.

Dört yıllık dönem içinde BACTEC 9050 ( Becton
Dickinson Diagnostic Instrument Systems) otomatik kan
kültür sistemi ile 743  kan kültürü, kan dı�ındaki örneklerden
ise standart yöntemlerle 1914 kültür yapılmı�tır.

SONUÇ VE TARTI�MA

Kemoterapi alan hastalarda allopurinol, antibiyotik,
bleomisin, sitarabin ya da altta yatan hastalı�a ba�lı ate�
olabilir ancak tedavi edilmeyen nötropenik ve bakteremisi
olan olguların ate� saptanmasını takiben ilk 48 saatte ölüm
oranı % 40 gibi yüksek bir rakam oldu�u için bu tip
hastalardaki ate�e aksi ispat edilene ya da nötropeniden
çıkıncaya kadar infeksiyon kaynaklı oldu�u dü�ünülerek
yakla�ım yapılır. Tedavinin ate�in saptanmasını takip eden ilk
birkaç saat içinde yapılması ise ba�arı oranlarını etkileyecektir.
Bu uygulamanın yerle�mesi sonucunda Gram negatif bakteri
infeksiyonlarına ba�lı ölümler % 10’lara ve Gram pozitif
bakteri infeksiyonlarında % 6’lara gerilemi�tir(18,19). Önerilen
sabit bir antibiyotik ya da kombinasyon yoktur(9,17,19,29).
Tedavi ba�arısı ki�iye ba�lı özellikler, merkezin flora ve direnç
durumu, alta yatan hastalık gibi bir çok parametreden
etkilendi�i için önerilen sabit bir ilaç, geçmi�te olmadı�ı gibi
gelecekte de olamayabilir. Genel olarak tedavi yanıtı % 30-
70 arasında de�i�ir ve genel sa� kalım oranı % 90’ların
üzerindedir(19,27). Nedeni belli olmayan ate�te modifikasyonsuz
ba�arı % 42-84, dokümante infeksiyonlarda ise % 16-67 olarak
daha dü�ük bulunmaktadır(19).  Giderek maliyet ve yan etki
konularının tedavi ba�arısı kadar önem kazanması ile birlikte
mümkün olan en geni� etkiye en az ilaçla ula�ma politikası
taraftar kazanmaktadır(26).

Febril nötropenik hastaların % 20-30’u bakteremi,
% 20’si klinik infeksiyon, % 20’si bakteremik olmayan
mikrobiyolojik kanıtlı infeksiyon ve geri kalan % 30-40’ı
nedeni bilinmiyen ate� kaynaklıdır(19,26). Bölümümüzde 4
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yıllık dönem içinde alınan 743 kan kültüründen 119’unda
(% 16) üreme saptanmı�tır (Tablo 1). Yıllar içinde bu oran
% 12-20 arasında de�i�erek literatürdeki rakamlarla çok
uyumlu bulunmu�tur. Bu dönemde kan kültürü dı�ında  1914
kültür alınmı� ve bunların da 363’ünde (% 19) üreme
görülmü�tür. Yine yıllara göre bakıldı�ında üreme oranı %
13-25 arasında de�i�erek di�er merkezlerin sonuçlarına benzer
�ekilde saptanmı�tır (Tablo 2).

Tablo 1: Kan kültürlerinde üreme oranları.

* 74 (% 62) Gram pozitif bakteri, 40 (% 34), Gram negatif bakteri, 5 (% 4) mantar.

Kanser tedavi �emaları belirlenirken maliyet konusu artık
en geli�mi� ve zengin ülkelerde dahi önemli bir parametre
olarak de�erlendirilmektedir. Febril nötropeni kanser tedavi
maliyetinin artmasında önemli bir faktördür. Mikrobiyolojik
kültürler, antibiyotik ve özellikle antifungallere harcanan para
bazen kanser kürü için harcanan tutarı geçmekte ve hastane
yatı�larında uzamalara neden olmaktadır. Bu nedenle
günümüzde yapılan her tetkikin tanısal de�eri, maliyet ve
yarar tartı�maları yapılmaktadır. Yapılan bir çalı�mada BOS’ta
mantar kültürü istendi�inde 999 dolar ve 67 saat, ARB
ara�tırılmasında ise 1662 dolar ve 124 saat gerekti�i
gösterilmi�tir(13). Febril nötropeni sırasında BOS kültürü rutin
bir tarama de�ildir, ancak hastalarımızın ço�unun nötropenik
olan lösemi olguları olması nedeni ile intratekal tedavileri
sırasında BOS kültürleri rutin olarak alınmakta idi. Rutin
olarak alınan BOS kültürlerinde kontaminasyonla uyumlu
olan KNS (koagülaz negatif stafilokok) infeksiyonlarının
saptanması ve klinik yararının olmadı�ının görülmesi ile bu
pahalı uygulamaya son verilmi�tir (üreme oranı 8/504 = %
1.5).

Ate� devamında kan kültürü tekrarlanması halen birçok

merkezde rutin olarak uygulanan bir yöntemdir(14). Di�er bir
çalı�mada ise ate� devam etti�i sürece tekrar kan kültürü
alınmasının, dü�ünüldü�ünün aksine tanıya etkisinin çok fazla
olmadı�ı son yıllarda yapılan bir çalı�mada gösterilmi�tir(24).
Bu çalı�mada tekrarlanan kültürlerin % 84’ünde üreme
saptanmazken sadece % 2.5’inde yeni bir etken, % 5’inde ise
kontaminasyon saptanmı�tır. Bu literatür bilgileri ve verilerimiz
ı�ı�ında ate�in devam etti�i nötropenik hastalarda kan kültür
alınmasının devamının çok belirgin bir getirisinin olmadı�ı
görülerek, bu uygulama sonlandırılmı�tır.

�nfeksiyon oda�ı saptanmı� olan nötropenik hastaların
tedavisi odak saptanmayanlara göre daha zordur. Odak saptanan
febril nötropenik hastaların % 20’si kaybedilirken odak
saptanmayanlarda bu oran % 5 civarında kalmaktadır(19).
Çalı�mamızda üremenin en yüksek oranda saptandı�ı (% 48)
lezyon yeri kültürlerinin bu tür hastalarda etkenin saptanmasın-
da en yardımcı olan kültür oldu�u görülmü�tür (Tablo 2). Bu
tip lezyonu olan hastalarda (cilt, göz, yara)  kültür alım oranını
arttırarak ve direkt yayma yaparak tanıya gitmek rutin
uygulamaya sokulmu�tur. Aspirat alınamayan �üpheli
lezyonlarda içinde az miktarda serum fizyolojik bulunan steril
enjektörle lezyona girilip aspire edilerek yapılan uygulama
sonucunda kültür üremesi saptadı�ımız olgularımız da
olmu�tur.

Gram pozitif bakterilerle olan infeksiyonların çok azı
hızlı gidi�li olup fatal sonuçlandı�ından dolayı, febril nötropenik
hastalarda ba�langıç antibiyotik tedavisinde vankomisinin
veya di�er bir glikopeptidin yeri yoktur(14). Yapılan EORTC
çalı�malarında empirik vankomisin kullanımı ile ate� süresinde
azalma olmasına ra�men, genel sa� kalıma  etkisi olmadı�ı,
karaci�er ve böbrek toksisitesini arttırdı�ı gösterilmi�tir(6).
Empirik vankomisin kullanılmasına di�er bir engelse giderek
artan vankomisin dirençli mikroorganizmaların varlı�ıdır.
Özellikle vankomisin dirençli enterokokların (VRE)  artı�ı ve
tedavisinin güçlü�ü, henüz yurdumuzda kullanıma girmeyen
“linezolid” ve “synercid” gibi ilaçların yüksek riskli febril
nötropenik hastalar için saklanmasını gerekli kılmaktadır.

Klinik verilerimize göre 2000-2004 yılları arasında  kan
kültürlerinde üreme oranı % 16 (yıllara göre % 12-20) olmu�,
119 üremenin % 62’si (% 54-71) Gram pozitif bakteri, % 34’ü
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Yıl Sayı Üreme, n (%)

Pozitif Negatif

2000 181 27  (15) 157 (85)
2001 208 41  (20) 167 (80)
2002 182 31  (17) 151 (83)
2003 172 20  (12) 152 (88)

Toplam 743 119* (16) 627 (84)

Yıl Bo�az salgısı �drar Dı�kı BOS** Lezyon yeri*** Toplam

2000 22/124 (18)* 13/106 (12) 2/43 (5) 1/238 (0.4) 39/78 (50)  77/589  (13)
2001 42/146 (29) 14/113 (12) 5/47 (11) 3/150 (2) 38/80 (48) 102/536 (19)
2002 79/173 (46) 10/88  (11) 7/41 (17) 4/112 (4) 11/25  (44) 111/439 (25)
2003 32/100 (32) 6/87 (7) 9/103 (9) 0/4   (0) 26/56 (46)  73/350  (21)

Toplam 175/543 (32)   43/394 (11)  23/234 (10) 8/504 (2) 114/239 (48) 363/1914 (19)****

*Etken üreyen/yapılan kültür (etken üreme yüzdesi); ** Beyin omurilik sıvısı; *** Deri, göz sürüntüsü vd.; ****  113 (% 31) Gram pozitif bakteri, 174 (% 48) Gram negatif bakteri,

76 (% 21) mantar.

Tablo 2: Kan kültürünün dı�ındaki kültürlerde üreme.



(% 23-41) Gram negatif bakteri, % 4’ü (% 0-6) mantar olarak
belirlenmi�tir (Tablo 1). Bu sonuçlar ülkemizden yayınlanan
bir çalı�ma ile uyum göstermektedir(23). Bölümümüzde kateter
kullanımı çok yaygın olmasa da Gram pozitif bakteri
oranlarındaki yüksek de�erlerin yo�un kemoterapiye ba�lı
geli�en mukozit sonrası endojen flora kaynaklı oldu�unu
dü�ünmekteyiz. Bununla beraber di�er bir neden, bölümü-
müzde kotrimoksazol ile antibakteriyel profilaksi kullanımı
olabilir.

Bölümümüzde kan kültürlerinden izole edilen 74 Gram
pozitif bakterinin 46’sı stafilokoktur ve bunlarda gentamisin,
kloramfenikol ve vankomisin duyarlılıkları sırasıyla % 78, %
87 ve % 100 olarak bulunmu�tur. S.aureus olan 8 su�un 4’ü
(% 50), koagülaz negatif stafilokok olan 38 su�un 7’si (% 18)
metisiline dirençli bulunmu�, metisiline dirençli su�lar
eritromisin ve kotrimoksazole de direnç göstermi�tir. S.aureus

su�larında % 50 metisilin direnci, su� sayısının azlı�ı nedeniyle
kesin bir fikir vermemekte ise de izlenmesi gereken bir durum
olarak de�erlendirilmi�tir. Aynı hastaneden eri�kin bölümünden
yapılan çalı�mada benzer �ekilde metisilin direnci stafilokok
su�larında % 61 oranında saptanmı�tır(31). Tüm su�lara
oldukça etkili bulunmasına kar�ın kloramfenikol kemik ili�i
toksisitesi nedeni ile bölümümüzde çok tercih edilmemektedir.

Aminoglikozidler, özellikle de amikasin, antistafilokok
etkisi iyi bilinen ve bu amaçla sık kullanılan ilaçlardandır. �lk
2 yıllık dökümantasyon yapılan dönemde rutin febril nötropeni
protokolümüzün içinde bulunan amikasin, ikinci 2 yıllık
dönemde ise 3. günden sonra modifikasyon olarak protokole
eklenen ilaç olarak kullanılmı�tır.

Febril nötropeni protokollerimizde modifikasyon
gereksinimlerinin ancak % 2.6’sı  glikopeptid ilavesi �eklinde
saptanmı�tır(5).  Bu oran Cometta ve ark.(7)’nın % 37 oranına
göre oldukça dü�üktür. Metisilin direnci ve stafilokok üremeleri
bölümümüzde yıllar içinde artsa da di�er merkezlerde(30)

saptanan dirençli su�ların henüz merkezimizde saptanmaması
sevindiricidir.

Bölümümüzde kan kültürlerinden üretilen 13 alfa-
hemolitik streptokok su�unun eritromisin ve seftriakson
duyarlılıkları sırasıyla % 63 ve % 92 olarak bulunmu�tur.
Tüm su�lar kloramfenikol ve vankomisine duyarlı idiler. Kan
kültürlerinden üretilen su�larda penisilin direncinin M�K
saptanarak bakılması gerekmekle birlikte, NCCLS tarafından
önerilmese bile disk difüzyonu ile bir fikir edinmek için
yaptı�ımız deneylerde bu su�ların % 63’ünün penisiline duyarlı
oldukları görülmü�tür. Kan kültürü dı�ındaki örneklerden
toplam 24 alfa-hemolitik streptokok üremi�tir. Bu su�larda
penisilin, eritromisin, seftriakson ve kloramfenikol duyarlılıkları
sırasıyla % 63,  % 58, % 75 ve  % 88 olarak bulunurken, tüm
su�lar vankomisine duyarlı bulunmu�tur. Kan kültürü dı�ındaki
örneklerden üretilen 6 S.pneumoniae su�unun 3’ü penisiline,
4’ü eritromisine, 2’si kloramfenikole dirençli bulunmu�, geri

kalan su�ların tümü seftriakson, kloramfenikol ve vankomisine
duyarlı bulunmu�tur. Kan kültürlerinden toplam 3
S.pneumoniae su�u üretilmi�, bunlardan sadece biri
kotrimoksazole dirençli bulunmu�, di�erleri ise denenen tüm
antibiyotiklere duyarlı bulunmu�tur. Streptokokların etken
oldu�u infeksiyonlarda tedavi, tüm dünyada penisilin ve di�er
antibiyotiklere kar�ı artmakta olan direnç nedeni ile
güçle�mektedir. Febril nötropenik hastalarda kinolon ve
kotrimoksazol profilaksilerinden sonra streptokok su�ları etken
olarak daha sık saptanmaya ba�lamı�tır(22). Penisilin dirençli
su�lar genellikle makrolid,  kotrimoksazol, kloramfenikol ve
tetrasiklin gibi gruplara da dirençlidir.

Antibiyotik direnci streptokok su�ları açısından
birimimizde henüz bir tehlike olu�turmamakla birlikte, bu
su�ların etken oldu�u febril nötropeni ataklarında ate�li gün
sayısının, Gram negatif su�ların etken olarak saptandı�ı ataklara
göre daha uzun oldu�u izlenimi edinilmi�tir (ortalama 8 gün
ancak 14 güne kadar uzayan olgular oldu, oysa tüm febril
nötropeni ile ilgili çalı�malarımızda ate�li gün sayısı ortalama
olarak 1989-1992 yıllarında 5 gün, 1992-1997 yıllarında 4
gün, 1997-2002 yıllarında 5.3 gün, 2002-2004 yıllarında 4.9
gün ve 2004 yılında 5.1 gün olarak saptanmı�tı)(4,5).

Kan dı�ındaki kültürlerde saptanan etkenlerde ise Gram
pozitif bakteri üreme oranı % 31, Gram negatif bakteri üreme
oranı % 48 ve mantar üreme oranı ise % 21 olarak
bulunmu�tur. Bu infeksiyonlarda Gram negatif üremeler hâlâ
yüksek bulunmaktadır. Escherichia coli, Pseudomonas

aeruginosa ve Klebsiella febril nötropeni ataklarında oran
olarak nispi azalma göstermekle beraber, bu bakterilerde artan
direnç tedavi ba�arısını önemli ölçüde etkilemektedir(15,16).
Febril nötropeni nedeni ile tedavi edilen hasta grubunda Gram
negatif infeksiyon sıklı�ı 1980’lerin ortalarından itibaren
giderek azalmaktadır(8). Ancak bu grup hastalarda febril
nötropeni ile kaybedilen hastalardaki bakteriyel infeksiyonların
ço�unda halen etkenin Gram negatif bakteriler oldu�u da
bilinmektedir. Bu infeksiyonlarda giderek yaygınla�an ve
çe�itlenen antimikrobik direnci uzun süre hastanede kalan bu
grup  hastaların tedavisinde ciddi sorunlar do�urmaktadır(12).
Bölümümüzde kan kültürlerinden izole edilen 13 E.coli, 11
Klebsiella ve 5 Pseudomonas su�unun duyarlılıkları tablo
3’de gösterilmi�tir. Buna göre GSBL olu�umunun göstergesi
olan 3.ku�ak sefalosporin direncinin Klebsiella su�larında
yaygın oldu�u görülmektedir. Buna kar�ın az sayıda izole
edilmi� olsa da Pseudomonas su�larının major antipsödomonal
antibiyotiklere duyarlı bulunması sevindiricidir. Bakterilerin
tamamının kotrimoksazole dirençli bulunması hastalara rutin
olarak uygulanan profilaksi ile ili�kili olabilir.
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Tablo 3: Kan kültürlerinden üreyen Gram negatif çomaklar ve antibiyotiklere

duyarlılıkları.

Yapılan metaanalizlerde kinolon ve kotrimoksazol
profilaksisinin Gram negatif bakteri infeksiyonlarının
azalmasında etken oldu�u ancak, fermentatif ve non-fermentatif
çomaklarda de�i�ik mekanizmalara ba�lı çoklu direncin
tedavide problem olu�turdu�u görülmektedir(20,21). Bu
bakteriler içinde en büyük grubu geni�lemi� spektrumlu beta-
laktamazlar (GSBL) ta�ıyan E.coli ve Klebsiella’lar olu�turur.
Bu mikroorganizmalar NNIS raporlarına göre hastane kaynaklı
pnömonilerde % 67, idrar yolu infeksiyonlarında % 47, kateter
infeksiyonlarında % 19, sepsis, intraabdominal ve cerrahi alan
infeksiyonları ve endokarditlerin de önemli bölümünü olu�turur
(20,21). Avrupa’da 13 farklı ülkenin katılımı ile gerçekle�tirilen
çalı�mada yo�un bakımlarda infeksiyonların % 57’si Gram
negatif bakteri infeksiyonu olarak saptanmı�tır(25). Hastane
ortamında bulunan Gram negatif çomakların antibakteriyel
kullanımı sonucu dirençlerinde belirgin bir artı� olmaktadır.
Bunda duyarlı bir su�un spontan mutasyon sonucunda ya da
genetik transferle direnç kazanması, populasyonda daha
önceden var olan direncin ekspresyonu ya da dirençli su�un
antibiyotik etkisinden seleksiyonla kurtulması ve bireyler
arasında yayılması sorumlu tutulmaktadır(20).  Bölümümüzde
henüz Gram negatif infeksiyonlarda ço�ul direnç problemimiz
yoktur. Nadir olgularda sorun olan bu durum genellikle yo�un
bakım, cerrahi ya da uzun süreli ba�ka hastanelerde yatan
hastalarımızda gözlenmi�tir. Dört yıllık dönemde karbapenem
dirençli Gram negatif çomak saptanmazken, özellikle Klebsiella

su�larında amikasin direncinin giderek arttı�ı gözlenmi�tir.
Pseudomonas su�larında ise seftazidim direnci ba�lamı�tır.

Profilaktik ya da do�ru dozda kullanılmayan ve yeterli
M�K düzeylerinin elde edilmedi�i 2. ve 3. ku�ak sefalosporin
kullanımı yaygın ço�ul dirençli bakteri artı�ına neden
olmaktadır. Bu etkenlerin tedavisinde karbapenem,
karbapenem+aminoglikozid kombinasyonu ve kinolonlar
önerilmektedir. Son yıllarda önerilen döngüsel antibiyotik
kullanımının özellikle yo�un bakım ve hematoloji-onkoloji
servislerinde direncin kırılmasında etkin olabilece�i do�rul-
tusundadır(1). Bölümümüzde genellikle 1-2 yılda febril
nötropenide kullanılan empirik antibiyotiklerin de�i�tirilmesinin

direnç konusunda yo�un problem  ya�amamamızda bir faktör
oldu�unu dü�ünmekteyiz.

Bo�az kültürlerinin febril nötropenik hastalardaki de�eri
halen tartı�malı konulardan biridir. Önerilen, �ikayeti ve klinik
bulgu olan olgularda kültürün alınmasıdır(14). Ancak normal
bo�az florasına ait mikroorganizma üremelerinin de�erlen-
dirilmesi sorun yaratmaktadır. Olgularımızda di�er hasta çocuk
gruplarından farklı olarak febril nötropenik çocuklarda bo�az
kültüründe Gram negatif üreme oranı % 45, mantar oranı ise
% 21 olarak saptanmı�tır. Bölümümüzde kan kültür üremelerin-
den daha önce bo�azda saptadı�ımız mikroorganizmların,
genellikle bakteremilerde saptadıklarımızla aynı olması bu
kültürlerin çocuk hasta takibinde de�erli bir kılavuz kültür
olabilece�ini dü�ündürmektedir.

Mantarların febril nötropeni ataklarındaki oran ve saptanan
cins ve tür sayısında artı� olmu� ve tedavide mantar direnci
de son dönemlerde önem kazanmaya ba�lamı�tır(2).
Bölümümüzde antifungal profilaksi uygulaması yoktur. Buna
ra�men son yıllarda özellikle flukonazol dirençli Candida

türlerinde artı� dikkatimizi çekmi�tir. Bölümdeki in�aat
dönemlerinde daha sık olmak üzere her dönemde mortal
sonuçlanan Aspergillus infeksiyonları saptanmaktadır, ancak
bu tip mantar infeksiyonlarında kültür üremeleri yerine
radyolojik veriler tanıda daha yararlı olmaktadır.

Sonuç olarak bu çalı�mada bölümümüzde izole edilen
bakteri ve mantar tipleri ve ilaç duyarlılıkları belirlenmi�tir.
Elde edilen veriler ve direnç profilleri febril nötropenik
hastalarımızı tedavi ederken olası yanıtsızlık, ilaç direnci ve
ikincil infeksiyon geli�mesi açısından çok de�erli sonuçlardır.
Her merkez direnç ve hastane florasını bilerek ilaç seçimini
yaptı�ı takdirde ba�arı oranlarının yükselmesi kaçınılmazdır.
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