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ÖZET 

Çalwma Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Hematoloji Kliniği ve Çocuk Hastalıktan Klini­
ğinde yatan lösemili ve tenfomalı 101 hasta üze­
rinde yapılmıştır. Hastaların yatıştan itibaren ta­
burcu oluncaya kadar birer hafta aralıklarla 
boğaz kültürleri yapılarak bakteriyel ve fungal 
floraları incelenmiştir. İncelemeye alman 101 
hastanın 75'inin boğaz kültüründe mantar, 42'sin-
den flora dışı bakteri üredi. 42 hastadan 59 bak­
teri türü İzole edildi; bunların 27'si gram-pozîtif, 
32'si gram-negatıf bakteri idi. En sık izole edilen 
bakteriler Staf. aureus, E. coli ve Klebsiella oldu. 
Mantarların tamamı kandida türleriydi. Bu hasta­
larda boğaz floraları üzerine kemoterapi-radyo-
terapi, antibiyotik kullanımı ve hastane ortamı­
nın etkileri incelenmiş ve bu faktörlerin flora dı­
şı mikroorganizma üremesini olumsuz yönde et­
kilediği görülmüştür, üretilen flora dışı bakterile­
re antibiyotik duyarlılık testleri uygulanmış ve 
izole edilen bakterilere karşı duyarlı antibiyotik­
ler arasında ilk sıraları sefaleksin, tobramisin. 
gentamisin ve nalidiksik asit almışlardır. 
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Son yıllarda kanserin teşhis ve tedavisindeki ge­
lişmeler, kanserli hastaların yaşam süresini uzatmıştır. 
Prognozu olumlu yönde etkileyen faktörlerden biri­
nin de bu hastaların çoğunda gözlenen infeksiyonla-
rın erken teşhis ve tedavi yöntemlerindeki gelişmeler 
olduğu kabul edilmektedir (2,17, 24). Bu gelişmelere 
rağmen infeksiyonlar hematolojik ve diğer kanserli 
hastalarda morbidite ve mortalite yönünden halen 
büyük problem olma durumundadır. Ayrıca çok kez 
remisyon sağlanamadan erken ölümlere neden olmak­
tadır (2, 17, 20, 24). İstatistiklere göre hematolojik 
hastaların % 5 0-7 5'inin ölüm sebebi infeksiyonlar-
dır (2, 3, 10, 17, 18, 24, 26). Kemoterapi (1, 2, 5, 6, 
10, 20, 21, 23), radyoterapi (1 , 2, 21, 23), hospitali-
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SUMMARY 

This study included 101 leukemic and lym­
phoma patients who were treated in Haemu 
tology and Pediatry Clinics of Ankara University 
Medical Faculty. In this study throat cultures 
were made at one week intervals and the bacteri­
al and fungal flora was examined. Fungi were iso­
lated in 75 patients and pathogenic bacteria in 42 
patients, 59 bacteria species were isolated from 
42 patients, among them 27 were gram-positive 
and 32 gram-negative. Staph, aureus, E. coli, 
Klebsiella were the most common bacteria. Can­
dida was the only type of fungi isolated. In these 
patients the effects of chemotherapy, radio­
therapy, antibiotics and hospital environment on 
throat flora were evaluated. It was found that the 
microorganisms which don't belong to the 
normal throat flora were affected negatively. 
Antibiotic sensitivity tests were made on bacteria 
which don't belong to the normal flora. It was 
found that the most sensitive antibiotics were 
cephalexin, tobramycin, gentamycin and nali­
dixic acid. 
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zasyon (2, 3,9,13,14,15, 23, 26), hücresel ve hümo-
ral immünitenin bozulması (2, 8, 9, 20, 21, 26), asi-
doz, azotemi, koma (11), splenektomi (2, 8, 18, 23, 
26), malnütrisyon (2, 26), mekanik bariyerlerin bo­
zulması (2, 3, 20) gibi çeşitli faktörler hastanın de­
fans mekanizmasını kırmakta ve endojen veya hasta­
neden kazanılmış mikroorganizmalarla oluşan infek-
siyonlara karşı yüksek düzeyde risk oluşturmaktadır 
(2, 3, 9, 13, 14, 15, 17, 20, 24, 26). İnfeksiyonların 
oluşmasında çeşitli faktörler etkisiyle hastalann nor­
mal vücut floralarının değişmesinin önemli rolü var­
dır (9,16, 22). 

Prognostik ve terapötik önemi olan konunun bir 
bölümüne olsun ışık tutmak amacı ile hastanede yatan 
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lösemi ve lenfomalı hastaların boğaz floralarında 
aerob bakteriler ve mantarlar yönünden ne tür özellik­
ler taşıdıklarını değişik koşullar ve hastalık evrelerin­
de incelemeye çalıştık. İzole edilen patojen bakteri­
lerin antibiyotik duyarlılığını da ilave ederek tedaviye 
yönelik yardımda bulunmayı amaçladık. 

M A T E R Y A L ve METOD 

Araştırma Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi He­
matoloji Kliniği ve Çocuk Hastalıkları Hematoloji-
Onkoloji Bölümünde yatan, kesin lösemi ve lenfoma 
tanısı almış 101 hasta üzerinde yapıldı. Hastaların tü­
münün yaşı, memleketi, protokol no'su, yatış tarihi, 
teşhisi, kültür tarihi, antibiyotik alıp almadığı, kemo-
terapi alıp almadığı tesbit edildi. Yeni yatan ve yat­
makta olan hastaların çalışmaya alındığı andan tabur­
cu oluncaya kadar bir hafta aralıklarla boğaz kültürle­
ri alınmış, her defasında antibiyotik, radyoterapi, 
kemoterapi alıp almadığı tarihi ile birlikte kaydedil­
miştir, 

Tetkik ve değerlendirmeler Klinik Bakteriyoloji 
ve İnfeksiyon Hastalıkları Kliniği Laboratuvarında ya­
pılmıştır. Alınan materyal kanlı agar, eozin metilen 
mavili (EMB) ve Saboraud besiyerlerine ekilmiştir, 
tnkübasyondan sonra üreyen mikroorganizmalar mak-
roskopik olarak koloni morfolojilerine göre incelen­
miş; bu kolonilerden gram boyaması yapılarak mik­
roskop altında incelenmiştir. Şüpheli gram negatif 
bakteriler TSİ (üç şekerli demirli besiyeri) ve İMU 
(indol, hareket, üre) besiyerlerine ekilerek idantifiye 
edilmiştir. Üreyen mikroorganizmalar içinde flora 
dışı bakteri yoksa normal florası olarak değerlendiril­
miştir. Üretilen flora dışı bakterilere 13 ayrı antibi­
yotik diski ile duyarlılık testleri yapılmıştır. 

BULGULAR 

İzlenen 101 vakanın 62'si lösemi, 39'u lenfoma 
tanısı alan hastaların 63Ü erkek, 38'i kadındı. Hasta­
ların erkek/kadın oranı 1.66 idi. Genel yaş ortalaması 
31.75, kadın yaş ortalaması 32.39, erkek yaş ortala­
ması 31.37, lösemili hasta yaş ortalaması 28.90, 
lenfomalı hasta yaş ortalaması 38.28 idi. İzlenen has­
taların en küçüğü 1.5, en büyüğü 74 yaşındaydı. Ça­
lışmaya alınan hastaların ortalama hastanede kalış 
süresi 28.98 gün oldu. 

İncelenen 101 hastanın 21'inde (% 20.79) normal 
boğaz florası (NBF) üredi. 80'inde (% 79.21) flora 
dışı mikroorganizma üretildi. Bu 80 hastanın 75'inde 
(% 74.26) mantar, 42'sinde (% 41.58) flora dışı bak­
teri üretildi. Flora dışı mikroorganizma üretilen 80 
hastanın çoğunda mantar ve flora dışı bakteri birlikte 
bulunmaktaydı. Flora dışı bakteri üretilen 42 hasta­
dan toplam 59 bakteri türü izole edildi. Bunların 27'si 
gram-pozitif (% 26.73), 32'si gram-negatif bakteri 
(% 31.68) idi. 75 hastadan izole edilen mantarların ta­

mamı kandida idi. İzole edilen bakteri türleri sıklık 
sırasına göre Staf. aureus 20, E. coli 17, Klebsiella 
9, Staf. epiderrnidis 4, Beta hemolitik streptokok 3, 
Proteus 3, alkaligenez 2, Psödomonas 1 hastadan izole 
edildi. Bazı hastalarda birden fazla flora dışı bakteri 
izole edildi. 

Çalışmaya aldığımız hastalarda kemoterapi ve 
radyoterapinin boğaz florası üzerine etkileri incelen­
di. Kemoterapi öncesi (k.ö.) ve kemoterapi sonrası 
(k.s.) kültürler incelendiğinde kemoterapi sonrası 
yapılan kültürlerde normal boğaz florası üreme oranı 
azalırken, mantar ve flora dışı bakterilerin üreme 
oranlarında artış oldu. NBF (k.ö.: % 41.54, k.s.: 
% 33.00), gram pozitif bakteri (k.ö. % 10.77, k.s.: 
% 14.78), gram negatif bakteri (k.ö.: % 18.46, k.s.: 
% 19.70), mantar (k.ö.: % 52.31, k.s.: % 60.59) oran­
larında üredi. Hastaların kemoterapi-radyoterapi önce­
si ve sonrası kültür durumları Tablo-l'de gösteril­
miştir. 

Lösemi ve lenfomalı hastalarda antibiyotik kulla­
nılmasının boğaz florası üzerine etkileri incelendi. 
Antibiyotik kullanmadan önce (a.ö.) ve sonra (a.s.) 
yapılan kültürler incelendiğinde, antibiyotik sonrası 
yapüan kültürlerde normal boğaz florası ve gram pozi­
tif bakteri oranlan azalırken mantar ve gram negatif 
bakterilerin üreme oranlannda artış oldu. NBF (a.ö.: 
% 45.14, a.s.: % 23.39), gram pozitif bakteri (a.ö.: 
% 15.28, a.s.: % 12.10), gram negatif bakteri (a.ö.: 
% 11.11, a.s.: % 29.03), mantar (a.ö.: % 47.92, a.s.: 
% 70.97) oranlannda üredi. Hastalann antibiyotik 
öncesi ve sonrası kültür durumlan Tablo - Il'de gös­
terilmiştir. 

İzlediğimiz hastalann çok azı (11 hasta) profi-
laktik antifungal ilaç (nistatin) kullandı. Nistatinden 
önce mantar üreme oranı 13/17, nistatinden sonra bu 
oran 13/21 olarak bulundu. 

Hastalann yatışta ve ileri haftalardaki boğaz kül­
türü durumlannın incelenmesinde aşağıdaki sonuçlar 
elde edildi. Yatıştan itibaren normal boğaz florası 
üreme oranı (flora dışı m.o. üreyen kültür / yapılan 
kültür sayısı) gittikçe azaldı. Flora dışı bakteri üreme 
oranı gittikçe arttı. Mantar üreme oranı ileri haftalar­
da yatışa göre daha yüksek bulundu. Sonuçlar Tablo -
IU'de gösterilmiştir. 

1. haftada normal boğaz florası üreyen hastaların 
ileri haftalardaki boğaz floralan incelendi. 1. haftada 
bakteriyel ve fungal floralan normal olan hastaların 
ileriki haftalarda normal boğaz floralan azaldı. Flora 
dışı bakteri ve mantar üreme oranlannda artış oldu. 
Sonuçlar Tablo - IV'de gösterilmiştir. 

Üretilen flora dışı bakterilere karşı antibiyotik 
duyarlılık testleri uygulandı, üretilen bakterilerin bir­
den fazla kültürde üremeye devam ettiği oldu. Böyle­
ce flora dışı bakteri üretilen 42 hastadan 59 bakteri 
türü 89 kültürde üretildi. Her kültürde üretilen bakteri­
ye ayn ayn antibiyogram testleri uygulandı, üreti len 
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bakterilerin antibiyotiklere duyarlılık oranlan sırası 
ile 1) Sefaleksin'e % 59.55 (53/89), 2) Tobramisin'e 
% 46.07 (41/89), 3) Gentamisin'e % 33.71 (30/89), 
4) Nalidiksik asit'e % 33.71 (30/89), 5) Eritromisin'e 
% 29.21 (26/89), 6) Linkomisin'e % 22.47 (20/89), 
7) TMP-SMX'e % 16.85 (15/89), 8) Floksasilin'e 

% 13.48 (12/89), 9) Streptomisin'e % 12.36 (11/89), 
10) Ampisilin'e % 8.99 (8/89), 11) Kloramfenikol'e 
% 5.52 (5/89), 12) Karbenisilin'e % 4.49 (4/89), 
13) Penisilin'e % 3.37 (3/89) oranlannda duyarlı 
bulundular. % 4.45 (4/89) oranında dirençli bakteri 
vardı. 

Tablo ^1 
Lösemi ve Lenfomalı Hastaların Sitostatik Kemoterapi-Radyoterapi Öncesi ve Sonrası 

Bakteriyel ve Fungal Flora Durumları 

KEMOTERAPI -RADYOTERAPİDEN ÖNCE 

N B F G ( + ) G ( - ) Mantar 
Hasta Kültür Üreme Üreme Üreme Üreme 
Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı 

KEMOTERAPI -RADYOTERAPİDEN S O N R A 

N B F G ( + ) G ( - ) Mantar 
Hasta Kültür Üreme Üreme Üreme Üreme 
Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı, Sayısı 

Tablo - II 
Lösemili ve Lenfomalı Hastaların Antibiyotik Kullanmadan Önce ve Sonraki 

Bakteriyel ve Fungal Flora Durumları 

ANTİBİYOTİKTEN ÖNCE 

N B F G ( + ) G ( - ) Mantar 
Hasta Kültür Üreme Üreme Üreme Öreme 
Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı 

ANTİBİYOTİKTEN S O N R A 

N B F G ( + ) G ( - ) Mantar 
Hasta Kültür Üreme Üreme Üreme Üreme 
Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı Sayısı 

No t : Bazı kültürlerde birden fazla flora dışı mikroorganizma üremişt i r . 

Türkiye Klinikleri T ıp Bilimleri A R A Ş T İ R M A Dergisi C . 3 , S.2, 1985 
Turkish Journal of R E S E A R C H in Medlcal Sciences V . 3 , S.2, 1985 147 



Lösemi ve l_enfomalı Hastalarda Boğazın Aerob Bakteriye! ve Fungal Florası / ONUL., B İT İ R G E N 

Tablo - III 
Lösemi ve Lenfomalı Hastalarda Hastaneye Yatışta ve İleri Haftalara Göre 
Patolojik Etken Taşıyıcılık Yönünden Mikroorganizma Dağılım Durumları 

YATIŞ (1 . gün) . H A F T A (2-8. günler) 

Hasta/Kültür Hasta/Kültür 
Sayısı NBF G(+) G ( -) Mantar Sayısı NBF G(+) G ( --) Mantar 

60/60 26 7 9 32 67/67 21 9 12 43 

% (kültür 43.33 11.67 15.00 53.33 31.34 13.43 17.91 64.18 
sayısına göre) (26/60) (7/60) (9/60) (32/60) (21/67) (9/67) (12/67) (43/67) 

II. H A F T A (9-15. günler) III. H A F T A (16-22. günler 

Hasta/Kültür Hasta/Kültür 
Sayısı NBF G(+) G ( -) Mantar Say ısı NBF G(+) G ( --) Mantar 

52/52 20 8 9 29 41/41 12 6 8 24 

% (kültür 38.46 15.38 17.31 55.77 29.27 14.63 19.51 58.54 
sayısına göre) (20/52) (8/52) (9/52) (29/52) (12/41) (6/41) (8/41) (24/41) 

IV. H A F T A ve SONRASI (23. gün ve sonrası) 

Hasta/Kültür 
Sayısı NBF G(+) G ( --) Mantar 

28/4? 12 10 11 24 

% (kültür 
sayısına göre) 

27.91 
(12/43) 

23.29 
(10/43) 

25.58 
(11/43) 

55.81 
(24.43) 

N B F : Normal boğaz florası 
Ci (+) : Gram pozitif bakteri 
G (—) : Gram negatif bakteri 

TARTIŞMA 

Araştırmalarda neoplastik hastalarda infeksiyon 
oranı % 50-75 gibi yüksek düzeyde bulunmuştur. 
Bunlann yarıdan çoğunda oral veya respiratuvar in­
feksiyon tesbit edilmiştir (2, 3,10,17,18). Klinik ve 
bakteriyolojik incelemelerde bu grup hastalarda sık­
lıkla görülen ajan patojen başta gram negatif basiller 
olmak üzere % 77 oranında bakterilerdir. Gram nega­
tif basiller arasında en sık infeksiyona neden olanları 
sırası ile Klebsiella, E. coli, Psödomonas, Serrasiya ve 
Proteus türleridir (9, 10, 16, 24, 25). Gram pozitif 
bakterilerden en sık görülenleri Staf. aureus, Staf. epi-
dermidis ve Beta hemolitik streptokoklardır (5, 9,10, 
16, 18). Hematolojik maligniteli hastalarda infeksi-
yonlann daha çok gram negatif mikroorganizma 
(m.o.)'larla oluştuğu fakat tek başına en sık infeksi­
yon etkeni olan bakterinin Staf. aureus olduğu bildi­

rilmektedir (2, 5, 10). Fungal infeksiyon etkeni ola­
rak en sık kandida türlerinin infeksiyon oluşturduğu 
bildirilmektedir (2, 3, 4, 6, 11, 17). Yapılan çalışma­
larda hematolojik maligniteli hastaların % 60'ında 
orofaringeal kandida tesbit edilmiştir (7, 22). Bizim 
incelediğimiz 101 hastanın % 79.20'sinde (80 hasta) 
f loradış ım.o. üretildi. Bu hastaların 42'sinin (% 41.58) 
boğazından flora dışı bakteri üretildi. 7 5'inin 
(% 74.26) boğazından mantar üretildi. Mantarların 
tamamı Kandida idi. Gram pozitif bakteri üreme oranı 
{% 26.73), gram negatif bakteri üreme oranı (% 31.68) 
idi. incelediğimiz hastalarda literatür bilgilerine göre 
daha yüksek oranda (% 74.26) orofaringeal Kandida 
tesbit edilmiştir. Hastalann boğaz kültürlerinde flora 
dışı gram pozitif bakteri olarak sıklık sırasına göre ilk 
üç sırayı Staf. aureus, E. koli ve Klebsiella aldı. Gram 
negatif etkenler daha çok sayıda izole edilmesine rağ­
men, tek başına en sık izole edilen m.o. Staf. aureus 
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Tablo - IV 
Birinci Haftada Bakteriye! ve Fungal Floraları Normal Olan Lösemili ve Lenfomalı Hastaların 

İleri Haftalardaki Flora Durumları 

I. HAFTA II. HAFTA 

Hasta/Kültür 
Sayısı NBF G(+) G ( - ) Mantar 

Hasta/Kültür 
Sayısı NBF G(+) G ( - ) Mantar 

29/29 29 - - - 29/29 15 4 1 13 

Üreme oram 29/29 - - - (15/29) (4/29) 0 / 2 9 ) (13/29) 

III. H A F T A IV. HAFTA 

Hasta/Kültür 
Sayısı N B F G(+) G ( - ) Mantar 

Hasta/Kültür 
Sayısı N B F G(+) G ( - ) Mantar 

15/15 9 - 1 6 9/9 4 1 1 4 

Üreme oranı 9/15 - 1/15 6/15 4/9 1/9 1/9 4/9 

NBF : Normal boğaz florası 
G (+) : Gram pozitif bakteri 
G (—) : Gram negatif bakteri 
ik inci satırdaki rakamlar üreme sayısını gös termektedi r . 

olarak dikkat çekicidir. Bulgularımız bu özellikleri 
ile literatür bilgileri ile uyum göstermektedir. 

Kemoterapi ve radyoterapi alan hastalarda infek-
siyon oluşumu kolaylaşmakta ve infeksiyona bağlı 
mortalite artmaktadır (1,10,19, 24). 

İzlediğimiz hastalarda kemoterapi sonrası kültür­
lerde N B F üreme oranı azalırken, gram (+), gram (—) 
flora dışı bakteri ve mantar üremelerinde artışlar ol­
du (Bkz. Tablo -1). 

Geniş spektrumlu antibiyotiklerin sistemik kulla­
nılmasıyla normal flora bakterilerinin bir kısmı elimi­
ne olarak, özellikle gram (—) basil ve mantar üremele-
olduğu bildirilmektedir (2, 9,14). 

Çalışmamızda antibiyotik kullanılmasından sonra 
NBF üreme oranı azalırken, gram (—) basil ve mantar 
üremelerinde artış oldu (Bkz. Tablo-II). 

Profilaktik nistatin alınmasının Kandida üremesi 
üzerine etkili olmadığı bildirilmektedir (7, 22). 

Çalışmamızda vaka azlığı (11 hasta) nedeniyle 
kesin bir yargıya varılamamıştır. 

Hematolojik maligniteli hastalarda vücut florası 
üzerine çevresel faktörlerin etkili olduğu (2, 15), 
genel olarak infeksiyonların 1/3 ile 2/3Ünün hastane 
ortamından kazanıldığı (21) ve hospitalizasyon süre­
si uzadıkça mantar ve gram negatif basillerin hakimi­
yetinin arttığı bildirilmektedir (2, 9,13,14, 26). 

Çalışmamızda izlediğimiz hastalarda yatıştan iti­
baren, yatış süresi ile orantılı olarak gram (—), gram 
(+) bakteri ve mantar üremelerinde artışlar oldu (Bkz. 
Tablo - III). Bu bulgular yatış süresiyle orantılı olarak 
maligniteli hastalarda flora dışı bakteri ve mantar üre­
me oranlarında artış olduğunu göstermektedir. Diğer 
faktörler yanında hastane ortamının da bakteriyel ve 
fungal infeksiyonların oluşmasını kolaylaştırıcı etkisi 
çalışmamızda görüldü. 

Hematolojik maligniteli hastaların infeksiyonla-
rında başlangıç tedavisinde ampisilin, karbenisilin, 
sefalosponnden biri ile aminoglikozidlerin kombine 
edilmesi önerilmektedir (19). Yapılan bir çalışmada 
lenfomalı hastalarda infeksiyon oluşturan bakterilere 
karşı en etkin olarak sefalotin, gentamisin ve TMP-
SMX bulunmuştur (12). 

Çalışmamızda da izole edilen flora dışı bakterile­
re uygulanan duyarlılık testlerinde ilk sıraları sefalek-
sin, tobramisin, gentamisin ve nalidiksik asit oldu. 
Bulgularımız, yapılan çalışmalarla önemli ölçüde 
benzerlik göstermektedir. Lösemi ve lenfomalı hasta­
ların infeksiyonlannda infeksiyona sebep olması muh­
temel mikroorganizmalar göz önüne alınarak laboratu-
var sonucu alınıncaya kadar bu mikroorganizmalara 
etkili antibiyotiklerin öncelikle başlanılmasının uygun 
olacağı inancındayız. 
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