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Amacg: Akut miyeloid I6semi (AML) indiiksiyon ve kurtarma tedavileri ile uzamis ve derin not-
ropeni gelismekte, bu donemde ortaya cikan enfeksiyonlar mortalitenin 6nemli bir nedenini
olusturmaktadir. Calismamizda merkezimizde yatirilarak tedavi edilen yeni tani veya niks AML
tanili hastalarda takipleri boyunca alinan kan, idrar ve balgam kiilturlerinde tGireme saptanmasina
etkili faktorleri ve kiltir pozitifliginin hastalik sonlanimina olan etkisini incelemeyi amagladik.

Hastalar ve Yontem: Eyliil 2019-Nisan 2022 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi eriskin
hematoloji bélimiinde yatirilarak indiksiyon veya kurtarma tedavisi verilmis olan AML tanili 50
hastanin verileri geriye donuk olarak incelendi.

Bulgular: Ortanca yasi 67 olan 50 AML hastasinin %46'sinda en az bir viicut sivisi kiltlriinde
mikroorganizma saptandi. Hastalarin hastalik durumlarinin, yas ve cinsiyetlerinin, hastaneye
yatistaki laboratuar sonuglarinin kiltiir pozitifligi gorilme oranini etkilemedigi ancak kemote-
rapi iceren tedaviler alan hastalarda hipometile edici ajan ile tedavi edilen hastalara gére daha
yuksek oranda kiiltur pozitifiligi saptandigi goruldi (%55.9'a karsi %25, p= 0.041). Kan kalttru
pozitif saptanan hastalarin tedavi sonunda %29.4'ti kaybedilirken, kan kultiriinde mikroorganiz-
ma saptanmayan hastalarda bu oran %6.1 olarak saptandi (p= 0.037).

Sonug: Calismada elde edilen veriler 6zellikle kiltir pozitifligi saptanan olgularda sagkalimin
kotu oldugunu bir kez daha gostermistir. Ciddi enfeksiyon gelisme riskini arttiran durumlari
belirlemek ve bu durumlara yonelik koruyucu saglik politikalar gelistirmek gerekmektedir. Bu
calismada elde edilen veriler; AML tanili hastalarda atesli ddonemde alinan kiiltiir sonuglarinin
takibi ve enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin uygulanmasi gerektigini gostermesi agisindan 6nem-
lidir.

Anahtar Kelimeler: Akut miyeloid 16semi; Notropeni; Enfeksiyon; Kan kultiiri; 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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Akut miyeloid I6semili hastalarda kiltiir
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Akut Miyeloid Losemili Hastalarda Kiiltiir Pozitifligi

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.
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GiRiS

Akut miyeloid I6semi (AML) eriskin yas grubunda en sik
gorilen ikinci [6semi tipi olup, eriskin yastaki tiim kanser-
lerin de %1'ini olusturmaktadir (1). 2020 yil verilerine gore

Amerika Birlesik Devletleri'nde kanser iliskili 6limlerin yak-
lasik %2'si AML nedeniyle olmaktadir (1).

Akut miyeloid I6semi tedavisinde kemoterapi bazli
indiiksiyon rejimleriyle derin nétropeni gorilmekte olup
febril notropeni insidansi ylksektir. Destek tedavilerindeki
gelismeler, nétropenik ates varliginda uygun ve hizl an-
tibiyoterapinin baglanmasi, fiziki kosullar ve hijyen kosul-
larindaki iyilesmelere ragmen indiksiyon tedavisi sonrasi
erken mortalite goriilme orani yas gruplarina gore degis-
mekle birlikte %4-29'dur (2). Erken mortaliteden sorumlu
en énemli nedenlerden biri de enfeksiyonlardir. Ozellikle
tani sirasinda saptanan enfeksiyonlar ve pnémoniyle ta-
kipte gelisen bakteriyeminin (kan ve kateter) mortaliteyi
arttirdigini gosteren ¢alismalar mevcuttur (2-4).

Bu calismada yeni tani veya relaps AML tanili, indUk-
siyon veya kurtarma tedavisi verilen ve yatirilarak takip
edilen hastalarda klinik 6zellikler ve yatis esnasindaki labo-
ratuvar verileriyle takiplerde gelisen kiiltlr pozitifligi ara-
sindaki iliskiyi ve kultir pozitifliginin tedavi sonu yanit ve
sagkalima etkisini saptamayi amacladik.

HASTALAR ve YONTEM
Hastalar

Calismamizda Eylil 2019-Nisan 2022 tarihleri arasinda
Pamukkale Universitesi hematoloji kliniginde yatirilarak
takip edilen indlksiyon veya kurtarma tedavisi verilen ve
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tani kriterlerine gére AML ta-
nisi almis hastalarin verileri geriye donik olarak incelendi.
Calismaya 18 yas ve Uzeri yeni tani, relaps veya transforme
AML tanisi alip indiiksiyon veya kurtarma tedavisi verilen
hastalar dahil edildi. Yeni tani veya relaps AML tanisi ile ya-
tinlan ve destek tedavisi ile takip edilen veya indiiksiyon/
kurtarma tedavisini tamamlayamadan kaybedilen veya 18
yasindan kiiciik olan hastalar ¢alisma disi birakild.
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Yontem

Hastalarin demografik verileri, hastalik durumlari, es-
lik eden hastaliklariyla yatis esnasindaki hemoglobin (Hb),
I6kosit (WBC), mutlak notrofil, lenfosit ve monosit sayilari,
C-reaktif protein (CRP), d-dimer, fibrinojen degerleri, aldik-
lari tedaviler ve bu tedaviler sonundaki yanit durumlari ile
yatis stiresi boyunca ates saptanmasi nedeniyle génderilen
kan (kateter dahil), idrar ve balgam kiiltiir sonuglari geriye
doniik olarak hastane elektronik bilgi sistemindeki dosya-
larindan alinarak analiz edildi. Kiltir sonuglarinda sadece
Greme olup olmamasi veri olarak kaydedildi. Kan kdiltiirtin-
de tek sisede ve bulas kabul edilen Gremeler degerlendir-
meye alinmadi. Kan (kateter), balgam ve idrar kiilturlerinde
Ureyen etken ve antibiyogram sonuglari ise analize dahil
edilmedi.

Uygulanan Tedaviler ve Yanit

Yeni tani veya nlks hastaligi olan hastalarin yatislari
boyunca AML tedavisine yonelik almis olduklari tedavi-
ler, sitozin arabinozid (ARA-C) + idarubisin iceren standart
indlksiyon rejimi (743 protokoli), hipometile edici ajan
(HMA) iceren duslk yogunluklu rejimler (azasitidin/desi-
tabin + venetoclax) ve fludarabin/kladribin iceren kurtar-
ma rejimleri olarak kategorize edildi. ARA-C + idarubisin
protokolliinde ARA-C 100 mg/m? intravendz (i.v) 1-7 giin,
idarubisin 12 mg/m?i.v 1-3 glin olarak verildi. Kladribin ve
fludarabin bazli rejimlerde; kladribin 5 mg/m? i.v 1-5 giin
ARA-C ile birlikte, fludarabin 30 mg/m? i.v 1-5 glin ARA-C
ve/veya idarubisin ile birlikte verildi. Hipometile edici ajan
bazli tedaviler ise; desitabin 20 mg/m?i.v 1-5 glin, azasitidin
75 mg/m? subkutan (s.c) 1-7 giin seklinde tek basina veya
venetoclax 100 mg (50 mg olarak baslanip 100 mg'a doz ar-
tirarak) oral 1-21 glin seklinde eklenerek verildi. Hastalarin
tamamina posakonazol profilaksisi verildigi icin venetoclax
dozu klavuzlarda onerildigi sekli ile %75 azaltildi (5,6). Yanit
degerlendirmesi Avrupa Losemi Agi'nin (ELN) belirledigi
kriterlere gore (7) tedavi sonunda kemik iligi aspirasyon bi-
yopsi ve flow sitometrik analiz sonuclar degerlendirilerek
yapildi.
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Calisma icin Pamukkale Universitesi girisimsel olmayan
klinik arastirmalar etik kurulunca verilen 192.168.197.25
sayl ve 13.06.2022 tarihli etik kurul onayi vardir.

istatiksel Analiz

Veriler SPSS 25.0 paket programiyla analiz edilmistir.
Surekli degiskenler ortalama + standart sapma ve kategorik
degiskenler sayi ve ylizde olarak verilmistir. Bagimsiz grup
farkhhklarin karsilastirlmasinda Mann-Whitney U testi kul-
lanilmistir. Suirekli degiskenlerin arasindaki iliskiler Pearson
korelasyon analizleriyle ve kategorik degiskenler arasindaki
farkhliklar ise ki-kare analizi ile incelenmistir. Lojistik regres-
yon analizi ise kiltur pozitifligini etkileyen faktorleri belirle-
mek icin kullaniimistir.

BULGULAR

Dahil edilme kriterlerine uyan ve timi hospitali-
ze edilerek takip edilen ve sadece hospitalizasyon su-
resince verileri degerlendirilen 50 AML tanili hastanin
ortanca yasl 67 (18-87), kadin/erkek orani 17/33 olarak
saptandi. Ortanca hastanede yatis ve takip stiresi 30.08 giin
(7-74 gin £ 17.94 gln) olarak saptandi. Hastalarin %
74'tnlin en az bir ek hastaligi varken %26'sinin herhangi bir
ek hastaligi yoktu. Otuz sekiz (%76) hasta yeni tani, 12 (%24)
hasta ise niiks AML idi. Hastalarin % 62'si (31) antrasiklin +
ARA-C igeren rejim alirken, %32'si (16) HMA (+ venetoclax)
iceren tedavi, 3 (%6) hasta ise fludarabin/kladribin iceren
kurtarma tedavisi almisti. Yeni tani hastalarin ise %27'si (n=
10) HMA icerikli tedavi, %73’ (n= 26) idarubisin + Ara-C al-
misti. Hastalarin tamamina indiiksiyon veya kurtarma teda-
visi baslanirken antifungal (posakonazol), antiviral (asiklovir)

Tablo 1. Kiiltiir iiremesine etki edebilecek faktorler

ve Pneumocystis jiroveci pndmonisi (PCP) icin trimetoprim/
sulfametoksazol profilaksisi verilmis oldugu gérdldd.

Tum hastalarin takipleri boyunca tamaminda ates epi-
zodu izlenmis olmasina ragmen, %46'sinda (23) en az bir
viicut sivisi (kan-kateter, idrar, balgam) kiltiiriinde Greme
oldugu goruldu. Kan kilttrinde tireme 17 hastada (%34),
idrar kilttrinde Greme bes hastada (%10) ve balgam kul-
tiriinde Gireme 11 hastada (%22) saptandi.

En az bir viicut sivisinda kiiltur pozitifligi saptanmasini
etkileyen faktorler incelendiginde cinsiyet, ek hastalik varli-
g1, yeni tani veya relaps hastalik durumu parametrelerinin
kaltur pozitifligi gelisiminde istatistiksel olarak anlamli bir
etkisi olmadigi gorildu (p> 0.05). Tedavide kemoterapi
bazli rejim alan hastalarin %55.9'unda, HMA + venetoclax
alanlarin ise %25'inde en az bir viicut sivisi kiiltiriinde mik-
roorganizma Uremesi saptandi ve bu fark istatistiksel ola-
rak anlamli bulundu (p= 0.041). Ancak hastalarin aldiklari
tedavi rejimlerine gore idrar kiltiird, kan kilttrd ve balgam
kllturiinde Gireme saptanmasi arasindaki iliski ayri ayri in-
celendiginde istatiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi
(p> 0.05).Hipometile edici ajan alan hastalarin %12.5inde
balgam kltiriinde, %18.8'inde kan kiltlriinde UGreme
olurken higbirinde idrar kiltiirinde Greme saptanmadi.
Kemoterapi bazli tedavi alan hastalarin ise %26.9'unda bal-
gam kultiirinde, %41.2'sinde kan kilttriinde, %14.7'sinde
ise idrar kilttriinde Gireme saptandi. Hastaneye yatis sira-
sindaki Hb diizeyi, I6kosit, mutlak notrofil, monosit, lenfosit
sayisi ve trombosit sayisi, CRP, d-dimer ve fibrinojen diizey-
lerinin kultiir pozitifligi saptanmasini istatistiksel olarak an-
lamli bir sekilde etkilemedigi gosterildi (p> 0.05) (Tablo 1).

Kiiltiir Uremesi Var

Kiiltiir Uremesi Yok

Degiskenler AO £S.S AO£S.S P

Yas 57.74 £16.1 64.3 +16.84 0.056 (z=-1.909)
Komorbidite sayisi 1.26 +1.01 1.44+1.19 0.643 (z=-0.464)
Tani Sirasinda Laboratuar Degerleri

Lokosit Sayisi/pL 38922.17 + 73772.06 22567.04 + 28048.28 0.992 (z=-0.01)
Notrofil Sayisi/pL 4229.13 £ 5156.76 6353.7 £ 9607.19 0.386 (z=-0.866)
Lenfosit Sayisi/pL 2702.61 £ 3656.09 2921.48 +£3931.06 0.898 (z=-0.128)
Monosit Sayisi/pL 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 Sayisi/uL 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 Kiiltiir Uremesi Var n (%) Kiiltiir Uremesi Yok n (%) p
Kemoterapi Bazli 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 anlamli kabul edilmistir.
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Tablo 2. Kiiltiir pozitifligini etkileyen faktorlerin ¢ok degiskenli analizi

Kiiltur Pozitifligi

p (OR) %95 GA

Cinsiyet (kadin-erkek) 0.195 (OR= 0.455) 0.138-1.498
Yas 0.171 (OR=0.976) 0.942-1.011
Komorbidite (yok-var) 0.99 (OR=0.992) 0.279-3.523
Hastalik Durumu (yeni tani-niiks) 0.511 (OR=1.531) 0.43-5.451
Aldigi Tedavi (Kemoterapi-HMA) 0.047* (OR=0.263) 0.07-0.984
Tani Sirasinda Laboratuvar Testleri

Lokosit Sayisi 0.314 (OR=1) 1-1

Mutlak Notrofil Sayisi 0.353 (OR=1) 1-1

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

Mutlak Monosit Sayisi 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

HMA: Hipometile edici ajan; CRP: C-reaktif protein; OR: Odds orani; GA: Gliven araligi.

Cok degiskenli analizde (lojistik regresyon) karsilas-
tirmali analizde degerlendirilen tim faktorlerin herhangi
bir viicut sivisinda kiltir pozitifligi saptanmasi tizerindeki
etkileri incelendiginde sadece verilen tedavi rejiminin kul-
tlr pozitifligi saptanmasini etkiledigi gosterildi (p= 0.047)
(Tablo 2).

Hastalarin indiksiyon veya kurtarma tedavisi sonun-
da %56'sinin (n= 28) remisyonda, %30'unun refrakter
(n=15), %14'lniln (n=7) ise kaybedildigi gorildi. Kaybe-
dilen yedi hastanin besinde (%71.4, tim hastalarin %10'u)
6lim nedeninin enfeksiyonlar ve iliskili sepsis oldugu sap-
tandi. Tedavi boyunca en az bir viicut sivisi kiilttiriinde po-
zitiflik saptanmasinin indiiksiyon sonu yaniti ve sagkalim
durumunu istatiksel olarak anlamli bir sekilde etkilemedigi
gorildi (p=0.188). Ancak kan kiiltlrl pozitifliginin tedavi
sonrasl yanit durumunu etkiledigi gortldd, kan kdlttrd po-
zitif olan hastalarin %29.4'l kaybedilirken, %34.3'tinde ref-
rakterlik saptandi, kan kdiltur pozitifligi olmayan hastalarda
ise bu oran %6.1 ve %27.3 idi (p=0.037) (Sekil 1).

Hastanede yatis siresini etkileyen faktorlere bakildi-
ginda ise hastalik durumu (yeni tani hastalarda ort. 30.6
glin, relaps hastalarda ort. 28.5 giin), kan, idrar veya bal-
gam kiltirinde pozitiflik saptanmasi (kiltlr pozitifligi
saptanan hastalarda ort. 31.0 glin, saptanmayanlarda
ort. 29.2 glin) ve tedavi rejimlerinin (kemoterapi bazli ort.
32.5 giin, HMA bazli ort. 24.8 giin) hastanede yatis sire-
sini anlamli olarak etkilemedigi goriildi (tim gruplar icin
p> 0.05).
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Kan Kiltiird Pozitif

Kan Kltir( Negatif

w

o Refrakter = Vefat = Remisyon = Refrakter =Vefat = Remisyon

Sekil 1. Kiltir pozitifligi ve hastalik sonlanim iliskisi.

TARTISMA ve SONUC

Calismamizda indiksiyon veya kurtarma rejimi alan ve
yatirilarak takip edilen AML tanili hastalarda atesli donem-
de alinan vicut sivisi kiltirlerinde Greme saptanmasini
etkileyen faktorleri ve kiltlr Gremesinin indlksiyon sonu
yanit ve mortaliteye etkisini inceledik. Akut miyeloid I6se-
mili hastalarda kemik iligini infiltre eden blastik hicreler
nedeniyle notropeni ve granilosit fonksiyonlarinda bo-
zulma gerceklesmektedir. Ayrica tedavi nedeniyle verilen
kemoterapi bazl indiiksiyon rejimleride uzun siireli n&tro-
peniye neden olmaktadir (8). Notropenik ates gelisen has-
talarin ise buyik kisminda etken tespit edilememektedir
(9). Hastalarda 6zellikle ileri yas, enfeksiyéz komplikasyon-
larin gelisimi agisindan énemli bir risk faktoradar (10,11).
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Hastalarin blylk bir kismi ileri yasta tani almakta olup
ortanca gorilme yasi 68 iken (12); calismamizda da lite-
ratlirle uyumlu olarak hastalarin ortanca yasi 67 olarak
saptanmistir. ileri yasla enfeksiyona bagli komplikasyon-
larda artis beklenmesine ragmen ¢alismamizda viicut sivisi
kilturlerinde Greme saptanmasiyla yas arasinda bir iliski
gosterilememistir, bunun ileri yas hastalarda kemoterapi
bazli rejimler yerine HMA bazli rejimlerin tercih edilmesi ve
buna bagli nétropenide kalis stiresinin daha kisa olmasi ile
iliskili olabilecegi distnulmstar.

Hastalarin aldiklari tedaviler incelendiginde de yine li-
teraturrle benzer sekilde standart ARA-C ve idarubisinden
olusan 3+7 rejimi ve ek hastaliklari olan veya yash hastalar-
da uygulanan HMA (venetoclax ile birlikte veya tek basina)
kullaniimistir. Guincel kilavuzlardaki oneriler 151ginda per-
formansi iyi olan ve relaps AML tanih {i¢ hastada ise fluda-
rabin veya kladribin iceren daha yogun tedaviler verilmis-
tir. Hastalarin tamamina klavuzlarda 6nerildigi sekilde (13)
antifungal, anti PCP ve antiviral profilaksi verilmistir. Ca-
lismamizda kemoterapi bazli tedavi alan hastalarda HMA
+ venetoclax alan hastalara gore takip boyunca atesli do-
nemlerde alinan vicut sivisi kiltlrlerinde daha fazla Ure-
me oldugu gorilmustir. Yine takiplerinde kan kiltiiriinde
Ureme saptanan hastalarin sonlaniminin da daha kotu
oldugu; bu hasta grubunda tedaviye yanitsizlik ve 6lim
oranlarinin daha yiksek oldugu goriilmistir ve hastalarin
%10'u enfeksiyonlar nedeniyle kaybedilmistir. Kemoterapi
bazl rejimler ile uzamis nétropeni daha sik gorilmekte,
hastalarda kemik iligi hipoplazisi saptanabilmekte ve en-
feksiyon sikligi ve ciddiyeti artmaktadir (8,14). Sitotoksik
kemoterapiler nedeniyle hasar gdren mukozal bariyerler
ozellikle firsatci enfeksiyonlar ve bakteriyemi acisindan risk
olusturmaktadir (15).

Calismamizda hastalarin %34'tinde kan kultiiriinde,
%46'sinda ise en az bir viicut sivisi kiiltlrinde tGreme sap-
tand.. Literatiirde degisik serilerde febril nétropeni gelisen
hematolojik malignitesi olan hastalarin %10-38'inde kan
kiiltiiriinde ireme saptanabilmistir (16,17). Ozellikle anti-
biyotik baslanmadan énce atesli ddnemde alinan kan kuil-
turlerinde ilk 24 saat icerisinde Grreyen mikroorganizmanin
sinyali alinabilmektedir (18). Odak taramasina yonelik tim
sistemlerin muayenesi, katater ve damar yolu giris bolge-
lerinin muayenesi ve semptom sorgulamasi yapilmaldir.
Sikhkla nétropenik ates gelisen hastalarda erken dénemde
semptom ve bulgu saptanamamaktadir (19). Enfeksiyoz eti-
yoloji kanser tanisi olan febril nétropenik hastalarin sadece
%40-50'sinde gosterilebilmektedir (20). Enfeksiyoz etiyolo-
jiler disinda timor iliskili, ilag iliskili, tromboz iliskili ve roma-
tolojik hastalik iliskili de nétropenik ates gézlenebilmekte-
dir (9,21). Hematolojik ve onkolojik malignitelerde 6zellikle
ilac atesi ve tromboz iliskili ates ayrici tanida mutlaka du-
stintilmelidir. llac atesi eozinofili ile seyredebilir ve neden
olan ilacin kesilmesi ile ates kontrol altina alinabilmektedir

(22). 2011 yihnda yayinlanan ¢ok merkezli bir calismanin so-
nuclarina gore ise derin ven trombozu saptanan hastalarin
%4.9'unda tani aninda ates tespit edilmistir (23).

Mishra ve arkadaslarinin yapmis oldugu 55 AML tani-
Il hastanin dahil edildigi prospektif gézlemsel calismada
hastalarin %47.3'inde atesli donemde alinan kan kdltir-
lerinde pozitiflik saptanmis olup calismada kan kultlra
pozitifligi ile hastalik sonlanimi arasinda bir iliski gosteri-
lememistir (3). Polonya erigkin 16semi grubunun 309 AML
hastasini kapsayan prospektif calismasinda; bakteriyemi
hastalarin %23'linde, idrar kilturli tGremesi ise hastalarin
%2.6'sinda saptanmistir ve bizim calismamizla benzer sekil-
de hastalarin %11'i enfeksiy6z komplikasyonlar nedeniyle
kaybedilmistir (24). Kumar ve arkadaslarinin 510 AML tanili
tedavi alan hastayi dahil ettikleri bir calismada ise hastala-
rin %51.2'sinde kiiltir pozitifligi saptanmistir ve takip bo-
yunca gelisen 6limlerin %84.1'nin enfeksiyonlar nedeniyle
oldugu gorulmustir (25). Bu cahismada 2014-2017 yillari
arasinda coklu ilag direnci olan gram negatif mikroorganiz-
malar nedeniyle sepsis ve mortalitenin arttigi saptanmistir
(25). Calismamizda ise 6limlerin %71.4'Unin enfeksiyonlar
iliskili oldugu gorildi. Bu fark her ne kadar hasta sayimi-
zin az olmasiyla iliskili olsa da; merkezimizde karbapenem
direngli suslar arttirma riski nedeniyle kinolon profilaksisi
uygulanmadigindan direngli enfeksiyonlarin daha az go-
rildiga ve buna bagli élimlerin de diger calismalara gore
daha az saptandigi diistintildi. Cek Cumhuriyeti 6zellesmis
hematoloji merkezlerinin 15 yillik verilerinin aktarildigr bir
calismada da antibiyotik profilaksisi verilmeden indiksiyon
tedavisi alan 242 AML hastasinin 69’unda (%19) kan kiiltu-
ri pozitifligi saptanirken, 18'inde (%7.4) enfeksiyon iliskili
mortalite saptanmistir, yazarlar enfeksiyon iliskili mortalite-
nin daha az goriilmesini antibiyotik direncli suglarin daha az
olmasiyla iliskilendirmislerdir (26).

Calismamizda 6zellikle kemoterapi bazli tedaviler alan
hastalarda HMA + venetoclax alan hastalara gore kiltar
pozitifligi ve bakteriyeminin daha fazla gorildugu sap-
tandi (%55.9'a karsi %25). Fransiz Akut Losemi grubunun
yapmis oldugu calismada tamami indiiksiyon tedavisi ola-
rak kemoterapi almis olan 459 AML hastasinin %58'inde
mikrobiyolojik olarak dokiimente edilmis enfeksiyon sap-
tanmistir (27). Bu calismada enfeksiydz ataklarin %30'unda
kan kalttiri Gremesi oldugu gosterilmistir. Hastalarin
%3'linde enfeksiyon iliskili 61im saptanmis ve tim neden-
lere bagli 6ltimlerin %46'sinin enfeksiyonlar nedeniyle ol-
dugu gorilmustir (27). AZA-001 calismasinda ise yiiksek
riskli miyelodisplastik sendrom (MDS) tanisi ile azasitidine
tedavisi verilen 179 hastanin ikisinde (%1.1) enfeksiyon ilis-
kili 61im gozlenmistir (28). Ancak yuksek risk MDS tanil ve
azasitidin alan 77 hastanin retrospektif olarak incelendigi
bir baska calismada ise enfeksiy6z nedenlerle 61im %6 ola-
rak saptanmis ve 55 hastada (%71.4) paranteral antibiyo-
tik tedavisi gerektiren enfeksiyonlar gelistigi gortlmustir
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(29). Calismamizda ise HMA alan hastalarda herhangi bir
klltirde Greme saptanma orani %25'tir.

Akut miyeloid [6semi indiiksiyon veya kurtarma te-
davisi iliskili enfeksiyon sikhgini azaltmaya ve enfeksiyon
iliskili mortalite ve morbiditeyi &nlemeye yonelik kilavuz-
larda onerilen (13,30) genel el yikama ve hijyen énlemle-
rine ek olarak; hasta ziyaretlerinin kisitlanmasi, izolasyon
kosullarinin saglanmasi, hasta odalarinda canh ¢icek bu-
lundurulmamasi, giinlik semptom kontroli ve fizik mu-
ayene, santral kateterlerin deri antisepsisinin saglanarak
takilmasi 6nem tasimaktadir (19). Atesli donemde alinan
kaltur sonuglarinin yakin takibi ve antibiyogram sonug-
larina gore antibiyotik tedavisinin diizenlenmesi direncli
suslarin gelisimini 6nlemek ve enfeksiyonun erken kont-
roliinli saglamak agisindan énemlidir (20). Nétropenik ates
tedavi yonetiminde oncelikle kiltiir sonuglari ¢cikana kadar
antipseudomonal etkinligi olan antibiyotiklerin tercih edil-
mesi, kiiltlr sonuclarina gore ise antibiyotik tedavisinin
yeniden diizenlemesi, yiiksek riskli hastalarda de-eskalas-
yon, duslk riskli hastalarda ise eskalasyon stratejilerinin
uygulanmasiyla mortalitede ve multi-ajan direncli bakteri
gelisiminde azalma saglanabilmistir (20,31).

Calismamizda incelenen hasta popllasyonunun hete-
rojen olmasi (yeni tani ve relaps hastalar), takip stiresinin
sadece hastanede yatigla sinirli olmasi ve hasta sayisinin
azhgi calismanin kisithliklarini olusturmaktadir. Ayrica kul-
tlr Gremesi olmayan hastalarin enfeksiyon odak tarama
sonuglar (tomografi sonuglari, viral panel, romatolojik
testler gibi) analize dahil edilmemistir, bu nedenle nétro-
penik atesin kiltlr sonuglar negatif olan hastalardaki eti-
yolojisine yonelik yorum yapilamamistir.

Sonug olarak AML tedavisi 6zellikle kemoterapi bazli
indiiksiyon ve kurtarma rejimleri alan hastalarda uzun ya-
tis gerektiren ve hastalarin neredeyse tamaminda notro-
penik ates ve kanitlanmis enfeksiyonlarin gorildiugi zorlu
bir strectir. Calismamizda atesli donemlerde alinan kan
kllturlerinde Greme saptanan hastalarin indiiksiyon veya
kurtarma tedavisi sonrasi sagkalimlarinin daha kotu oldu-
gu, daha yuksek 6lim oranlarinin saptandigi gosterilmistir.
Hastalarin tedavilerinin ve sonrasindaki takiplerinin yapil-
dig1 merkezlerin bu konuda deneyimli, enfeksiyon kontrol
onlemlerinin tam anlamiyla uygulandigi ve antibiyotik te-
davisinin baslanmasi konusunda hizli reaksiyon verebilen
merkezler olmasi 6nemlidir.

ETiK KURUL ONAYI
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CIKAR CATISMASI

Yazarlarin ¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.
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MALIi ACIKLAMA

Calisma icin dogrudan veya dolayli mali destek alinma-
di. Cahsmaiile ilgili herhangi bir firma veya kisi ile ilgili ticari
baglanti yoktur.

YAZAR KATKISI

Literatlr taranmasi: Tum yazarlar; Vakalarin takip ve
tedavi asamalari: NAA, OE, VE, iCK, NG,; Verilerin toplanma-
si: NAA, OE, VE, iCK, NG,; Makalenin yazimi: Tim yazarlar;
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