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ÖZ

Amaç: Akut miyeloid lösemi (AML) indüksiyon ve kurtarma tedavileri ile uzamış ve derin nöt-
ropeni gelişmekte, bu dönemde ortaya çıkan enfeksiyonlar mortalitenin önemli bir nedenini 
oluşturmaktadır. Çalışmamızda merkezimizde yatırılarak tedavi edilen yeni tanı veya nüks AML 
tanılı hastalarda takipleri boyunca alınan kan, idrar ve balgam kültürlerinde üreme saptanmasına 
etkili faktörleri ve kültür pozitifliğinin hastalık sonlanımına olan etkisini incelemeyi amaçladık.

Hastalar ve Yöntem: Eylül 2019-Nisan 2022 tarihleri arasında Pamukkale Üniversitesi erişkin  
hematoloji bölümünde yatırılarak indüksiyon veya kurtarma tedavisi verilmiş olan AML tanılı 50 
hastanın verileri geriye dönük olarak incelendi.

Bulgular: Ortanca yaşı 67 olan 50 AML hastasının %46’sında en az bir vücut sıvısı kültüründe 
mikroorganizma saptandı. Hastaların hastalık durumlarının, yaş ve cinsiyetlerinin, hastaneye 
yatıştaki laboratuar sonuçlarının kültür pozitifliği görülme oranını etkilemediği ancak kemote-
rapi içeren tedaviler alan hastalarda hipometile edici ajan ile tedavi edilen hastalara göre daha 
yüksek oranda kültür pozitifiliği saptandığı görüldü (%55.9’a karşı %25, p= 0.041). Kan kültürü 
pozitif saptanan hastaların tedavi sonunda %29.4’ü kaybedilirken, kan kültüründe mikroorganiz-
ma saptanmayan hastalarda bu oran %6.1 olarak saptandı (p= 0.037).

Sonuç: Çalışmada elde edilen veriler özellikle kültür pozitifliği saptanan olgularda sağkalımın 
kötü olduğunu bir kez daha göstermiştir. Ciddi enfeksiyon gelişme riskini arttıran durumları 
belirlemek ve bu durumlara yönelik koruyucu sağlık politikaları geliştirmek gerekmektedir. Bu 
çalışmada elde edilen veriler; AML tanılı hastalarda ateşli dönemde alınan kültür sonuçlarının 
takibi ve enfeksiyon kontrol önlemlerinin uygulanması gerektiğini göstermesi açısından önem-
lidir.

Anahtar Kelimeler: Akut miyeloid lösemi; Nötropeni; Enfeksiyon; Kan kültürü; Mortalite

ABSTRACT

Objective: Prolonged and deep neutropenia develops during induction and salvage treatments 
for acute myeloid leukemia (AML), and infections occurring in this period constitute an import-
ant cause of mortality. In our study, we aimed to examine the factors affecting the detection of 
microorganisms in blood, urine and sputum cultures taken during the follow-up of newly diag-
nosed or recurrent AML patients hospitalized in our center and the effect of culture positivity 
on disease outcome.
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GİRİŞ

Akut miyeloid lösemi (AML) erişkin yaş grubunda en sık 
görülen ikinci lösemi tipi olup, erişkin yaştaki tüm kanser-
lerin de %1’ini oluşturmaktadır (1). 2020 yılı verilerine göre 
Amerika Birleşik Devletleri’nde kanser ilişkili ölümlerin yak-
laşık %2’si AML nedeniyle olmaktadır (1). 

Akut miyeloid lösemi tedavisinde kemoterapi bazlı 
indüksiyon rejimleriyle derin nötropeni görülmekte olup 
febril nötropeni insidansı yüksektir. Destek tedavilerindeki 
gelişmeler, nötropenik ateş varlığında uygun ve hızlı an-
tibiyoterapinin başlanması, fiziki koşullar ve hijyen koşul-
larındaki iyileşmelere rağmen indüksiyon tedavisi sonrası 
erken mortalite görülme oranı yaş gruplarına göre değiş-
mekle birlikte %4-29’dur (2). Erken mortaliteden sorumlu 
en önemli nedenlerden biri de enfeksiyonlardır. Özellikle 
tanı sırasında saptanan enfeksiyonlar ve pnömoniyle ta-
kipte gelişen bakteriyeminin (kan ve kateter) mortaliteyi 
arttırdığını gösteren çalışmalar mevcuttur (2-4). 

Bu çalışmada yeni tanı veya relaps AML tanılı, indük-
siyon veya kurtarma tedavisi verilen ve yatırılarak takip 
edilen hastalarda klinik özellikler ve yatış esnasındaki labo-
ratuvar verileriyle takiplerde gelişen kültür pozitifliği ara-
sındaki ilişkiyi ve kültür pozitifliğinin tedavi sonu yanıt ve 
sağkalıma etkisini saptamayı amaçladık.

HASTAlAR ve YÖNTEM

Hastalar

Çalışmamızda Eylül 2019-Nisan 2022 tarihleri arasında 
Pamukkale Üniversitesi hematoloji kliniğinde yatırılarak 
takip edilen indüksiyon veya kurtarma tedavisi verilen ve 
Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tanı kriterlerine göre AML ta-
nısı almış hastaların verileri geriye dönük olarak incelendi. 
Çalışmaya 18 yaş ve üzeri yeni tanı, relaps veya transforme 
AML tanısı alıp indüksiyon veya kurtarma tedavisi verilen 
hastalar dahil edildi. Yeni tanı veya relaps AML tanısı ile ya-
tırılan ve destek tedavisi ile takip edilen veya indüksiyon/
kurtarma tedavisini tamamlayamadan kaybedilen veya 18 
yaşından küçük olan hastalar çalışma dışı bırakıldı.

Yöntem

Hastaların demografik verileri, hastalık durumları, eş-
lik eden hastalıklarıyla yatış esnasındaki hemoglobin (Hb), 
lökosit (WBC), mutlak nötrofil, lenfosit ve monosit sayıları, 
C-reaktif protein (CRP), d-dimer, fibrinojen değerleri, aldık-
ları tedaviler ve bu tedaviler sonundaki yanıt durumları ile 
yatış süresi boyunca ateş saptanması nedeniyle gönderilen 
kan (kateter dahil), idrar ve balgam kültür sonuçları geriye 
dönük olarak hastane elektronik bilgi sistemindeki dosya-
larından alınarak analiz edildi. Kültür sonuçlarında sadece 
üreme olup olmaması veri olarak kaydedildi. Kan kültürün-
de tek şişede ve bulaş kabul edilen üremeler değerlendir-
meye alınmadı. Kan (kateter), balgam ve idrar kültürlerinde 
üreyen etken ve antibiyogram sonuçları ise analize dahil 
edilmedi.

Uygulanan Tedaviler ve Yanıt

Yeni tanı veya nüks hastalığı olan hastaların yatışları 
boyunca AML tedavisine yönelik almış oldukları tedavi-
ler, sitozin arabinozid (ARA-C) + idarubisin içeren standart 
indüksiyon rejimi (7+3 protokolü), hipometile edici ajan 
(HMA) içeren düşük yoğunluklu rejimler (azasitidin/desi-
tabin ± venetoclax) ve fludarabin/kladribin içeren kurtar-
ma rejimleri olarak kategorize edildi. ARA-C + idarubisin 
protokolünde ARA-C 100 mg/m2 intravenöz (i.v) 1-7 gün, 
idarubisin 12 mg/m2 i.v 1-3 gün olarak verildi. Kladribin ve 
fludarabin bazlı rejimlerde; kladribin 5 mg/m2 i.v 1-5 gün 
ARA-C ile birlikte, fludarabin 30 mg/m2 i.v 1-5 gün ARA-C 
ve/veya idarubisin ile birlikte verildi. Hipometile edici ajan 
bazlı tedaviler ise; desitabin 20 mg/m2 i.v 1-5 gün, azasitidin 
75 mg/m2 subkutan (s.c) 1-7 gün şeklinde tek başına veya 
venetoclax 100 mg (50 mg olarak başlanıp 100 mg’a doz ar-
tırarak) oral 1-21 gün şeklinde eklenerek verildi. Hastaların 
tamamına posakonazol profilaksisi verildiği için venetoclax 
dozu klavuzlarda önerildiği şekli ile %75 azaltıldı (5,6). Yanıt 
değerlendirmesi Avrupa Lösemi Ağı’nın (ELN) belirlediği 
kriterlere göre (7) tedavi sonunda kemik iliği aspirasyon bi-
yopsi ve flow sitometrik analiz sonuçları değerlendirilerek 
yapıldı.

Patients and Methods: The data of 50 patients with AML who were hospitalized in the hematology department of Pamukkale University 
and given induction or salvage treatment between September 2019 and April 2022 were retrospectively analyzed.

Results: Microorganism was detected in at least one body fluid culture in 46% of 50 AML patients with a median age of 67. It was observed 
that the disease status, age and gender of the patients, laboratory results at hospitalization did not affect the rate of culture positivity, 
but a higher rate of culture positivity was detected in patients who received chemotherapy-containing treatments compared to patients 
treated with hypomethylating agents (55.9% vs. 25%, p= 0.041). While 29.4% of the patients whose blood culture was found to be positive 
died at the end of the treatment, this rate was 6.1% in the patients whose blood culture did not positive for microorganism (p= 0.037).

Conclusion: Results of the study revealed once again that the survival was poor in AML, especially in cases with culture positivity. It is 
necessary to identify the situations that increase the risk of developing serious infections and to develop preventive health policies for 
these situations. The data obtained in this study shows that follow-up of culture results taken during the febrile period is important and 
infection control measures should be applied in patients with AML.

Key Words: Acute myeloid leukemia; Neutropenia; Infection; Blood culture; Mortality
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Çalışma için Pamukkale Üniversitesi girişimsel olmayan 
klinik araştırmalar etik kurulunca verilen 192.168.197.25 
sayı ve 13.06.2022 tarihli etik kurul onayı vardır.

İstatiksel Analiz

Veriler SPSS 25.0 paket programıyla analiz edilmiştir. 
Sürekli değişkenler ortalama ± standart sapma ve kategorik 
değişkenler sayı ve yüzde olarak verilmiştir. Bağımsız grup 
farklılıkların karşılaştırılmasında Mann-Whitney U testi kul-
lanılmıştır. Sürekli değişkenlerin arasındaki ilişkiler Pearson 
korelasyon analizleriyle ve kategorik değişkenler arasındaki 
farklılıklar ise ki-kare analizi ile incelenmiştir. Lojistik regres-
yon analizi ise kültür pozitifliğini etkileyen faktörleri belirle-
mek için kullanılmıştır.

BUlGUlAR

Dahil edilme kriterlerine uyan ve tümü hospitali-
ze edilerek takip edilen ve sadece hospitalizasyon sü-
resince verileri değerlendirilen 50 AML tanılı hastanın 
ortanca yaşı 67 (18-87), kadın/erkek oranı 17/33 olarak 
saptandı. Ortanca hastanede yatış ve takip süresi 30.08 gün  
(7-74 gün ± 17.94 gün) olarak saptandı. Hastaların % 
74’ünün en az bir ek hastalığı varken %26’sının herhangi bir 
ek hastalığı yoktu. Otuz sekiz (%76) hasta yeni tanı, 12 (%24) 
hasta ise nüks AML idi. Hastaların % 62’si (31) antrasiklin + 
ARA-C içeren rejim alırken, %32’si (16) HMA (± venetoclax) 
içeren tedavi, 3 (%6) hasta ise fludarabin/kladribin içeren 
kurtarma tedavisi almıştı. Yeni tanı hastaların ise %27’si (n= 
10) HMA içerikli tedavi, %73’ü (n= 26) İdarubisin + Ara-C al-
mıştı. Hastaların tamamına indüksiyon veya kurtarma teda-
visi başlanırken antifungal (posakonazol), antiviral (asiklovir) 

ve Pneumocystis jiroveci pnömonisi (PCP) için trimetoprim/
sulfametoksazol profilaksisi verilmiş olduğu görüldü. 

Tüm hastaların takipleri boyunca tamamında ateş epi-
zodu izlenmiş olmasına rağmen, %46’sında (23) en az bir 
vücut sıvısı (kan-kateter, idrar, balgam) kültüründe üreme 
olduğu görüldü. Kan kültüründe üreme 17 hastada (%34), 
idrar kültüründe üreme beş hastada (%10) ve balgam kül-
türünde üreme 11 hastada (%22) saptandı. 

En az bir vücut sıvısında kültür pozitifliği saptanmasını 
etkileyen faktörler incelendiğinde cinsiyet, ek hastalık varlı-
ğı, yeni tanı veya relaps hastalık durumu parametrelerinin 
kültür pozitifliği gelişiminde istatistiksel olarak anlamlı bir 
etkisi olmadığı görüldü (p> 0.05). Tedavide kemoterapi 
bazlı rejim alan hastaların %55.9’unda, HMA ± venetoclax 
alanların ise %25’inde en az bir vücut sıvısı kültüründe mik-
roorganizma üremesi saptandı ve bu fark istatistiksel ola-
rak anlamlı bulundu (p= 0.041). Ancak hastaların aldıkları 
tedavi rejimlerine göre idrar kültürü, kan kültürü ve balgam 
kültüründe üreme saptanması arasındaki ilişki ayrı ayrı in-
celendiğinde istatiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmadı 
(p> 0.05).Hipometile edici ajan alan hastaların %12.5’inde 
balgam kültüründe, %18.8’inde kan kültüründe üreme 
olurken hiçbirinde idrar kültüründe üreme saptanmadı. 
Kemoterapi bazlı tedavi alan hastaların ise %26.9’unda bal-
gam kültüründe, %41.2’sinde kan kültüründe, %14.7’sinde 
ise idrar kültüründe üreme saptandı. Hastaneye yatış sıra-
sındaki Hb düzeyi, lökosit, mutlak nötrofil, monosit, lenfosit 
sayısı ve trombosit sayısı, CRP, d-dimer ve fibrinojen düzey-
lerinin kültür pozitifliği saptanmasını istatistiksel olarak an-
lamlı bir şekilde etkilemediği gösterildi (p> 0.05) (Tablo 1). 

Tablo 1. Kültür üremesine etki edebilecek faktörler

Kültür Üremesi Var Kültür Üremesi Yok

Değişkenler AO ± S.S AO ± S.S p

Yaş 57.74 ± 16.1 64.3 ± 16.84 0.056 (z= -1.909)

Komorbidite sayısı 1.26 ± 1.01 1.44 ± 1.19 0.643 (z= -0.464)

Tanı Sırasında  Laboratuar Değerleri

Lökosit Sayısı/μL 38922.17 ± 73772.06 22567.04 ± 28048.28 0.992 (z= -0.01)

Nötrofil Sayısı/μL 4229.13 ± 5156.76 6353.7 ± 9607.19 0.386 (z= -0.866)

Lenfosit Sayısı/μL 2702.61 ± 3656.09 2921.48 ± 3931.06 0.898 (z= -0.128)

Monosit Sayısı/μL 1796.09 ± 3058.3 3129.26 ± 6604.48 0.701 (z= -0.384)

Hemoglobin g/dL 8.76 ± 1.91 10.84 ± 8.37 0.213 (z= -1.247)

Trombosit Sayısı/μL 82695.65 ± 114519.72 87814.81 ± 71223.4 0.209 (z= -1.256)

CRP 82.99 ± 76.06 49.13 ± 77.35 0.059 (z= -1.888)

Fibrinojen 440.61 ± 154.77 430.78 ± 222.22 0.508 (z= -0.662)

D-dimer 1282.22 ± 1449.88 1846.3 ± 3634.07 0.676 (z= -0.419)

Tedavi Rejimleri Kültür Üremesi Var n (%) Kültür Üremesi Yok n (%) p

Kemoterapi Bazlı 19 (55.9) 15 (44.1) 0.041

HMA (± venetoclax) 4 (25) 12 (75)

AO: Aritemetik ortalama; SS: Standart sapma; CRP: C-reaktif protein; HMA: Hipometile edici ajan. p< 0.05 anlamlı kabul edilmiştir.   
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Çok değişkenli analizde (lojistik regresyon) karşılaş-
tırmalı analizde değerlendirilen tüm faktörlerin herhangi 
bir vücut sıvısında kültür pozitifliği saptanması üzerindeki 
etkileri incelendiğinde sadece verilen tedavi rejiminin kül-
tür pozitifliği saptanmasını etkilediği gösterildi (p= 0.047) 
(Tablo 2).

Hastaların indüksiyon veya kurtarma tedavisi sonun-
da %56’sının (n= 28) remisyonda, %30’unun refrakter  
(n= 15), %14’ünün (n= 7) ise kaybedildiği görüldü. Kaybe-
dilen yedi hastanın beşinde (%71.4, tüm hastaların %10’u) 
ölüm nedeninin enfeksiyonlar ve ilişkili sepsis olduğu sap-
tandı. Tedavi boyunca en az bir vücut sıvısı kültüründe po-
zitiflik saptanmasının indüksiyon sonu yanıtı ve sağkalım 
durumunu istatiksel olarak anlamlı bir şekilde etkilemediği 
görüldü (p= 0.188). Ancak kan kültürü pozitifliğinin tedavi 
sonrası yanıt durumunu etkilediği görüldü, kan kültürü po-
zitif olan hastaların %29.4’ü kaybedilirken, %34.3’ünde ref-
rakterlik saptandı, kan kültür pozitifliği olmayan hastalarda 
ise bu oran %6.1 ve %27.3 idi (p= 0.037) (Şekil 1).

Hastanede yatış süresini etkileyen faktörlere bakıldı-
ğında ise hastalık durumu (yeni tanı hastalarda ort. 30.6 
gün, relaps hastalarda ort. 28.5 gün), kan, idrar veya bal-
gam kültüründe pozitiflik saptanması (kültür pozitifliği 
saptanan hastalarda ort. 31.0 gün, saptanmayanlarda 
ort. 29.2 gün) ve tedavi rejimlerinin (kemoterapi bazlı ort. 
32.5 gün, HMA bazlı ort. 24.8 gün) hastanede yatış süre-
sini anlamlı olarak etkilemediği görüldü (tüm gruplar için  
p> 0.05).

TARTIŞMA ve SONUç

Çalışmamızda indüksiyon veya kurtarma rejimi alan ve 
yatırılarak takip edilen AML tanılı hastalarda ateşli dönem-
de alınan vücut sıvısı kültürlerinde üreme saptanmasını 
etkileyen faktörleri ve kültür üremesinin indüksiyon sonu 
yanıt ve mortaliteye etkisini inceledik. Akut miyeloid löse-
mili hastalarda kemik iliğini infiltre eden blastik hücreler 
nedeniyle nötropeni ve granülosit fonksiyonlarında bo-
zulma gerçekleşmektedir. Ayrıca tedavi nedeniyle verilen 
kemoterapi bazlı indüksiyon rejimleride uzun süreli nötro-
peniye neden olmaktadır (8). Nötropenik ateş gelişen has-
taların ise büyük kısmında etken tespit edilememektedir 
(9). Hastalarda özellikle ileri yaş, enfeksiyöz komplikasyon-
ların gelişimi açısından önemli bir risk faktörüdür (10,11).  

Tablo 2. Kültür pozitifliğini etkileyen faktörlerin çok değişkenli analizi

Kültür Pozitifliği 

p (OR) %95 GA

Cinsiyet (kadın-erkek) 0.195 (OR= 0.455) 0.138-1.498

Yaş 0. 171 (OR= 0.976) 0.942-1.011

Komorbidite (yok-var) 0.99 (OR= 0.992) 0.279-3.523

Hastalık Durumu (yeni tanı-nüks) 0.511 (OR= 1.531) 0.43-5.451

Aldığı Tedavi (Kemoterapi-HMA) 0.047* (OR= 0.263) 0.07-0.984

Tanı Sırasında Laboratuvar Testleri

Lökosit Sayısı 0.314 (OR= 1) 1-1

Mutlak Nötrofil Sayısı 0.353 (OR= 1) 1-1

Mutlak Lenfosit Sayısı 0.836 (OR= 1) 1-1

Mutlak Monosit Sayısı 0.384 (OR= 1) 1-1

Hemoglobulin 0.309 (OR= 0.842) 0.605-1.172

Trombosit 0.844 (OR= 1) 1-1

CRP 0.135 (OR= 1.006) 0.998-1.014

Fibrinojen 0.856 (OR= 1) 0.997-1.003

D-dimer 0.505 (OR= 1) 1-1

HMA: Hipometile edici ajan; CRP: C-reaktif protein; OR: Odds oranı; GA: Güven aralığı.

Şekil 1. Kültür pozitifliği ve hastalık sonlanım ilişkisi.
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 Hastaların büyük bir kısmı ileri yaşta tanı almakta olup 
ortanca görülme yaşı 68 iken (12); çalışmamızda da lite-
ratürle uyumlu olarak hastaların ortanca yaşı 67 olarak 
saptanmıştır. İleri yaşla enfeksiyona bağlı komplikasyon-
larda artış beklenmesine rağmen çalışmamızda vücut sıvısı 
kültürlerinde üreme saptanmasıyla yaş arasında bir ilişki 
gösterilememiştir, bunun ileri yaş hastalarda kemoterapi 
bazlı rejimler yerine HMA bazlı rejimlerin tercih edilmesi ve 
buna bağlı nötropenide kalış süresinin daha kısa olması ile 
ilişkili olabileceği düşünülmüştür. 

Hastaların aldıkları tedaviler incelendiğinde de yine li-
teratürle benzer şekilde standart ARA-C ve idarubisinden 
oluşan 3+7 rejimi ve ek hastalıkları olan veya yaşlı hastalar-
da uygulanan HMA (venetoclax ile birlikte veya tek başına) 
kullanılmıştır. Güncel kılavuzlardaki öneriler ışığında per-
formansı iyi olan ve relaps AML tanılı üç hastada ise fluda-
rabin veya kladribin içeren daha yoğun tedaviler verilmiş-
tir. Hastaların tamamına klavuzlarda önerildiği şekilde (13) 
antifungal, anti PCP ve antiviral profilaksi verilmiştir. Ça-
lışmamızda kemoterapi bazlı tedavi alan hastalarda HMA 
± venetoclax alan hastalara göre takip boyunca ateşli dö-
nemlerde alınan vücut sıvısı kültürlerinde daha fazla üre-
me olduğu görülmüştür. Yine takiplerinde kan kültüründe 
üreme saptanan hastaların sonlanımının da daha kötü 
olduğu; bu hasta grubunda tedaviye yanıtsızlık ve ölüm 
oranlarının daha yüksek olduğu görülmüştür ve hastaların 
%10’u enfeksiyonlar nedeniyle kaybedilmiştir. Kemoterapi 
bazlı rejimler ile uzamış nötropeni daha sık görülmekte, 
hastalarda kemik iliği hipoplazisi saptanabilmekte ve en-
feksiyon sıklığı ve ciddiyeti artmaktadır (8,14). Sitotoksik 
kemoterapiler nedeniyle hasar gören mukozal bariyerler 
özellikle fırsatçı enfeksiyonlar ve bakteriyemi açısından risk 
oluşturmaktadır (15).

Çalışmamızda hastaların %34’ünde kan kültüründe, 
%46’sında ise en az bir vücut sıvısı kültüründe üreme sap-
tandı. Literatürde değişik serilerde febril nötropeni gelişen 
hematolojik malignitesi olan hastaların %10-38’inde kan 
kültüründe üreme saptanabilmiştir (16,17). Özellikle anti-
biyotik başlanmadan önce ateşli dönemde alınan kan kül-
türlerinde ilk 24 saat içerisinde üreyen mikroorganizmanın 
sinyali alınabilmektedir (18). Odak taramasına yönelik tüm 
sistemlerin muayenesi, katater ve damar yolu giriş bölge-
lerinin muayenesi ve semptom sorgulaması yapılmalıdır. 
Sıklıkla nötropenik ateş gelişen hastalarda erken dönemde 
semptom ve bulgu saptanamamaktadır (19). Enfeksiyöz eti-
yoloji kanser tanısı olan febril nötropenik hastaların sadece 
%40-50’sinde gösterilebilmektedir (20). Enfeksiyöz etiyolo-
jiler dışında tümör ilişkili, ilaç ilişkili, tromboz ilişkili ve roma-
tolojik hastalık ilişkili de nötropenik ateş gözlenebilmekte-
dir (9,21). Hematolojik ve onkolojik malignitelerde özellikle 
ilaç ateşi ve tromboz ilişkili ateş ayrıcı tanıda mutlaka dü-
şünülmelidir. İlaç ateşi eozinofili ile seyredebilir ve neden 
olan ilacın kesilmesi ile ateş kontrol altına alınabilmektedir 

(22). 2011 yılında yayınlanan çok merkezli bir çalışmanın so-
nuçlarına göre ise derin ven trombozu saptanan hastaların 
%4.9’unda tanı anında ateş tespit edilmiştir (23). 

Mishra ve arkadaşlarının yapmış olduğu 55 AML tanı-
lı hastanın dahil edildiği prospektif gözlemsel çalışmada 
hastaların %47.3’ünde ateşli dönemde alınan kan kültür-
lerinde pozitiflik saptanmış olup çalışmada kan kültürü 
pozitifliği ile hastalık sonlanımı arasında bir ilişki gösteri-
lememiştir (3). Polonya erişkin lösemi grubunun 309 AML 
hastasını kapsayan prospektif çalışmasında; bakteriyemi 
hastaların %23’ünde, idrar kültürü üremesi ise hastaların 
%2.6’sında saptanmıştır ve bizim çalışmamızla benzer şekil-
de hastaların %11’i enfeksiyöz komplikasyonlar nedeniyle 
kaybedilmiştir (24). Kumar ve arkadaşlarının 510 AML tanılı 
tedavi alan hastayı dahil ettikleri bir çalışmada ise hastala-
rın %51.2’sinde kültür pozitifliği saptanmıştır ve takip bo-
yunca gelişen ölümlerin %84.1’nin enfeksiyonlar nedeniyle 
olduğu görülmüştür (25). Bu çalışmada 2014-2017 yılları 
arasında çoklu ilaç direnci olan gram negatif mikroorganiz-
malar nedeniyle sepsis ve mortalitenin arttığı saptanmıştır 
(25). Çalışmamızda ise ölümlerin %71.4’ünün enfeksiyonlar 
ilişkili olduğu görüldü. Bu fark her ne kadar hasta sayımı-
zın az olmasıyla ilişkili olsa da; merkezimizde karbapenem 
dirençli suşları arttırma riski nedeniyle kinolon profilaksisi 
uygulanmadığından dirençli enfeksiyonların daha az gö-
rüldüğü ve buna bağlı ölümlerin de diğer çalışmalara göre 
daha az saptandığı düşünüldü. Çek Cumhuriyeti özelleşmiş 
hematoloji merkezlerinin 15 yıllık verilerinin aktarıldığı bir 
çalışmada da antibiyotik profilaksisi verilmeden indüksiyon 
tedavisi alan 242 AML hastasının 69’unda (%19) kan kültü-
rü pozitifliği saptanırken, 18’inde (%7.4) enfeksiyon ilişkili 
mortalite saptanmıştır, yazarlar enfeksiyon ilişkili mortalite-
nin daha az görülmesini antibiyotik dirençli suşların daha az 
olmasıyla ilişkilendirmişlerdir (26). 

Çalışmamızda özellikle kemoterapi bazlı tedaviler alan 
hastalarda HMA ± venetoclax alan hastalara göre kültür 
pozitifliği ve bakteriyeminin daha fazla görüldüğü sap-
tandı (%55.9’a karşı %25). Fransız Akut Lösemi grubunun 
yapmış olduğu çalışmada tamamı indüksiyon tedavisi ola-
rak kemoterapi almış olan 459 AML hastasının %58’inde 
mikrobiyolojik olarak dökümente edilmiş enfeksiyon sap-
tanmıştır (27). Bu çalışmada enfeksiyöz atakların %30’unda 
kan kültürü üremesi olduğu gösterilmiştir. Hastaların 
%3’ünde enfeksiyon ilişkili ölüm saptanmış ve tüm neden-
lere bağlı ölümlerin %46’sının enfeksiyonlar nedeniyle ol-
duğu görülmüştür (27). AZA-001 çalışmasında ise yüksek 
riskli miyelodisplastik sendrom (MDS) tanısı ile azasitidine 
tedavisi verilen 179 hastanın ikisinde (%1.1) enfeksiyon iliş-
kili ölüm gözlenmiştir (28). Ancak yüksek risk MDS tanılı ve 
azasitidin alan 77 hastanın retrospektif olarak incelendiği 
bir başka çalışmada ise enfeksiyöz nedenlerle ölüm %6 ola-
rak saptanmış ve 55 hastada (%71.4) paranteral antibiyo-
tik tedavisi gerektiren enfeksiyonlar geliştiği görülmüştür 
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 (29). Çalışmamızda ise HMA alan hastalarda herhangi bir 
kültürde üreme saptanma oranı %25’tir. 

Akut miyeloid lösemi indüksiyon veya kurtarma te-
davisi ilişkili enfeksiyon sıklığını azaltmaya ve enfeksiyon 
ilişkili mortalite ve morbiditeyi önlemeye yönelik kılavuz-
larda önerilen (13,30) genel el yıkama ve hijyen önlemle-
rine ek olarak; hasta ziyaretlerinin kısıtlanması, izolasyon 
koşullarının sağlanması, hasta odalarında canlı çiçek bu-
lundurulmaması, günlük semptom kontrolü ve fizik mu-
ayene, santral kateterlerin deri antisepsisinin sağlanarak 
takılması önem taşımaktadır (19). Ateşli dönemde alınan 
kültür sonuçlarının yakın takibi ve antibiyogram sonuç-
larına göre antibiyotik tedavisinin düzenlenmesi dirençli 
suşların gelişimini önlemek ve enfeksiyonun erken kont-
rolünü sağlamak açısından önemlidir (20). Nötropenik ateş 
tedavi yönetiminde öncelikle kültür sonuçları çıkana kadar 
antipseudomonal etkinliği olan antibiyotiklerin tercih edil-
mesi, kültür sonuçlarına göre ise antibiyotik tedavisinin 
yeniden düzenlemesi, yüksek riskli hastalarda de-eskalas-
yon, düşük riskli hastalarda ise eskalasyon stratejilerinin 
uygulanmasıyla mortalitede ve multi-ajan dirençli bakteri 
gelişiminde azalma sağlanabilmiştir (20,31).

Çalışmamızda incelenen hasta popülasyonunun hete-
rojen olması (yeni tanı ve relaps hastalar), takip süresinin 
sadece hastanede yatışla sınırlı olması ve hasta sayısının 
azlığı çalışmanın kısıtlılıklarını oluşturmaktadır. Ayrıca kül-
tür üremesi olmayan hastaların enfeksiyon odak tarama 
sonuçları (tomografi sonuçları, viral panel, romatolojik 
testler gibi) analize dahil edilmemiştir, bu nedenle nötro-
penik ateşin kültür sonuçları negatif olan hastalardaki eti-
yolojisine yönelik yorum yapılamamıştır.

Sonuç olarak AML tedavisi özellikle kemoterapi bazlı 
indüksiyon ve kurtarma rejimleri alan hastalarda uzun ya-
tış gerektiren ve hastaların neredeyse tamamında nötro-
penik ateş ve kanıtlanmış enfeksiyonların görüldüğü zorlu 
bir süreçtir. Çalışmamızda ateşli dönemlerde alınan kan 
kültürlerinde üreme saptanan hastaların indüksiyon veya 
kurtarma tedavisi sonrası sağkalımlarının daha kötü oldu-
ğu, daha yüksek ölüm oranlarının saptandığı gösterilmiştir. 
Hastaların tedavilerinin ve sonrasındaki takiplerinin yapıl-
dığı merkezlerin bu konuda deneyimli, enfeksiyon kontrol 
önlemlerinin tam anlamıyla uygulandığı ve antibiyotik te-
davisinin başlanması konusunda hızlı reaksiyon verebilen 
merkezler olması önemlidir.
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