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ÖZET 
 

2015-2018 YILLARI ARASINDA KEMOTERAPİ ALAN VE ATEŞLE BAŞVURAN 

ÇOCUKLARDA BAKTERİYEL, VİRAL, FUNGAL VE PARAZİTİK 

ENFEKSİYONLARIN DEĞERLENDİRİLMESİ 

Giriş: Kanserli çocuklarda sağ kalım hızları son yıllarda giderek artmıştır, bununla birlikte 

agresif kanser tedavisi yüksek enfeksiyon riski ile sonuçlanmıştır. Ateş, kanserli hastalarda 

sık karşılaşılan, çeşitli enfeksiyon ve enfeksiyon dışı nedenlerle ortaya çıkan bir durumdur. 

Enfeksiyonlar kanserli hastalarda ateşin temel kaynağıdır ve hem nötropenik hem de 

nötropenik olmayan hastalarda göz önünde bulundurulmalıdır. 

Amaç: Bu çalışmanın amacı, çocuk onkoloji kliniğinde takipli, kemoterapi uygulanan, 38 ˚C 

ve üzerinde ateş nedeniyle başvuran, yatırılarak izlenen ve tedavi edilen hastalarda enfeksiyon 

sıklığının, enfeksiyon etkenlerinin ve risk faktörlerinin değerlendirilmesidir. 

Yöntem: Retrospektif olarak yürütülen bu çalışmada, veriler hastaların izlem dosyalarının 

taranması ile elde edilmiştir. Ocak 2015-Aralık 2018 tarihleri arasında Çocuk Onkoloji Bilim 

Dalı’nda kanser tanısı alan ve tedavi edilen hastalar içerisinde, 38 ˚C ve üzerindeki ateş 

nedeniyle çocuk onkoloji polikliniğine veya çocuk acil servisine başvuran ve yatırılarak 

tedavi edilen 94 hasta dahil edildi. Bu hastalara ait 212 ateş başvurusu çalışmaya alındı. 

Hastaların yaş, cinsiyet, son uygulanan sistemik kemoterapi ile enfeksiyon arasındaki süre, 

yoğun bakım yatışları ve yoğun bakım yatış süreleri değerlendirildi. Klinisyen hekimler 

tarafından muayenede saptanan ve mikrobiyolojik incelemeler ile gösterilen enfeksiyon 

tanıları değerlendirmeye alındı. Hastanın ateşli döneminin, febril nötropeni olup olmadığını 

saptamak için mutlak nötrofil sayıları kaydedildi. Başvuruda ve hastanede yatış süresince 

alınan periferik kan ve kateter kan kültürleri, klinik bulgularına göre alınan idrar, dışkı, 

balgam, boğaz veya yara yeri sürüntü kültürleri ile saptanan bakteriyel ve fungal 

mikrobiyolojik ajanlar dökümente edildi. Solunum yolu virüslerinin saptanması için çalışılan 

multipleks PCR paneli, CMV-DNA PCR, EBV-DNA PCR, dışkıda viral PCR incelemeleri ile 

saptanan mikrobiyolojik ajanlar, dışkıda parazit bakısı ve serolojik yöntemlerle saptanan 

parazitler kaydedildi. Hastalara hastanede yatışı boyunca ve taburculukta düzenlenen 

antimikrobiyal tedaviler değerlendirildi. Elde edilen veriler SPSS 25.0 paket programı ile 

analiz edildi. 

Bulgular: Çalışmaya dahil edilen hastaların 43’ü (%45,7) kız, 51’i (%54,3) erkek idi. 

Hastaların ortalama yaşı 87,02 aydı (4 ay-213 ay). Hastaların değerlendirmeye alınan 212 
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ateşli başvurusunun 103’ünde (%48,6) enfeksiyon odağı saptanamadı. Klinik belirti, fizik 

muayene bulguları ve mikrobiyolojik çalışmalar ile gösterilen enfeksiyon tanılarına 

bakıldığında; kateter enfeksiyonları en sık ateş nedeniydi. Periferik kan, kateter kan, idrar, 

dışkı ve yara yeri sürüntü kültürlerinde üreyen bakterilerin %46,4’ü Gram pozitif ve %53,6’sı 

Gram negatif bakterilerden oluşmaktaydı. Koagülaz negatif Staphylococcus ve Escherichia 

coli en sık saptanan bakteriyel etkenlerdi. Dört başvuruda idrar ve kateter kan kültüründe 

saptanan Candida türleri en sık fungal etkendi. On iki başvuruda (%5,6) saptanan Rhinovirüs 

en sık viral solunum yolu enfeksiyonu etkeni idi. Başvuruların %73,6’sında tercih edilen 

üçüncü kuşak sefalosporinler en sık anti-bakteriyel olarak görüldü. Mikrobiyolojik 

incelemeler ile gösterilen enfeksiyon etkenleri ve enfeksiyon tanıları, nötropenik olan ve 

olmayan hastalar açısından analiz edildiğinde istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı 

(p>0,05). Septik şokun, nötropenik hastalarda daha sık olduğu görüldü (p=0,02). 

Sonuç: Başvuruların %48,6’sında enfeksiyon odağı saptanamamıştır. Kateter enfeksiyonları 

en sık ateş nedenidir. Koagülaz negatif Stafilococcus en sık bakteriyel, Candida türleri en sık 

fungal, Rhinovirüs en sık viral etkendir. Bakteri, virüs ve mantarların dağılımında, nötropenisi 

olan ve olmayan hastalar arasında farklılık saptanmamıştır.  

Anahtar sözcükler: Çocuk; kanser; ateş; enfeksiyon; febril nötropeni. 
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ABSTRACT  
 

EVALUATION OF THE BACTERIAL, VIRAL, FUNGAL AND PARASITIC 

INFECTION EPISODES IN THE CHILDREN WITH FEVER WHO WERE 

TREATED WITH CHEMOTHERAPY BETWEEN 2015-2018 

Background: Survival rates in children with cancer have increased in recent years, but 

aggressive cancer treatment has resulted in a high risk of infection. Fever is a common 

condition in cancer patients, and is caused by various infections and non-infectious causes. 

Infections are the main cause of fever in cancer patients, and should be considered in both 

neutropenic and non-neutropenic patients.  

Objective: The aim of this study was to evaluate the frequency of infection, infectious agents 

and risk factors in pediatric oncology patients who were treated with chemotherapy and 

presented with fever of 38 ˚C or more. 

Method: In this retrospective study, the data were obtained by scanning the files of the 

patients. Ninety-four pediatric cancer patients who presented with fever of 38 ˚C or more, and 

hospitalized between January 2015 and December 2018 were included into the study. A 212 

fever episodes of these patients were evaluated. Age, sex, time elapsed between systemic 

chemotherapy and infection, length of stay in intensive care unit, infection sites were 

evaluated. Absolute neutrophil counts were taken into account to relate with febrile episodes. 

Bacterial and fungal microbiological agents detected by peripheral blood and catheter blood 

cultures, urine, stool, sputum, throat or swab cultures were documented. Viruses detected by 

multiplex PCR panel, CMV-DNA PCR, EBV-DNA PCR and stool viral antigen 

examinations, and the parasites detected in the stool and serological methods were recorded. 

Antimicrobial treatments were evaluated during hospitalization and discharge. Data were 

analyzed with SPSS 25.0 package program. 

Results: Among the patients 43 (45.7%) were female and 51 (54.3%) male. The mean age of 

the patients was 87,02 months (4-213 months). No infection focus was detected in 103 

(48,6%) febrile episodes. Catheter infections were the most common cause of fever. Of the 

peripheral blood, catheter blood, urine, feces and wound cultures, 46.4% was positive for 

Gram positive and 53.6% for Gram negative bacteria. Coagulase negative Staphylococci and 

Escherichia coli are the most common bacteriae. Candida species detected in four patients' 

urine and catheter blood cultures were the most common fungal agents. Rhinovirus, shown in 

12 patients (5.6%), was the most common viral respiratory infection agent. The third 
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generation cephalosporins (preferred in 73.6% of patients) were the most common used 

antibacterial agents for febrile episodes. There was no statistically significant difference in the 

distribution of infectious agents and infection diagnoses between the patients with or without 

neutropenia (p>0,05). Septic shock was more common in neutropenic patients than the non-

neutropenic ones (p=0,02). 

Conclusion: No infection focus was detected in 48.6% of the patients. Catheter infections 

were the most common cause of fever. Coagulase negative Stafilococcus was the most 

common bacterial whereas Candida species the most common fungal and Rhinovirus the most 

common viral agent. There was no difference in the distribution of bacteria, viruses and fungi 

between patients with and without neutropenia. 

Key words: Child; cancer; fever; infection; febrile neutropenia. 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Çocukluk çağı kanserleri, çocuklarda önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. 

Dünyada tanı konulan çocukluk çağı kanser olgularının %80'den fazlası, tanı ve tedaviye 

erişimin çoğu zaman yetersiz olduğu düşük gelirli ve orta gelirli ülkelerde ortaya çıkmaktadır 

(1). Kanserli çocukların sağ kalım hızları, son 20 yılda tanı, tedavi ve destekleyici bakımdaki 

gelişmeler sonucunda belirgin bir şekilde artmıştır. Türkiye'de her yıl 1 milyon çocuktan 120 

tanesinde kanser gelişmektedir. Türk Pediatrik Onkoloji Grubu ve Türk Pediatrik Hematoloji 

Derneği ortak kayıtlarına göre, her yıl yaklaşık 2000 yeni pediatrik kanser olgusu 

bildirilmektedir. Ülkemizde kanser, enfeksiyonlar, kardiyak nedenler ve kazalardan sonra 

çocuklarda dördüncü en büyük ölüm nedenidir (%7,2) (2). 

Ateş, kanserli hastalarda sık karşılaşılan, çeşitli enfeksiyon ve enfeksiyon dışı 

nedenlerle ortaya çıkabilen bir durumdur. Hastaları zamanında tedavi etmek, morbidite ve 

mortaliteyi en aza indirmek için ateşin nedeninin belirlenmesi çok önemlidir. Enfeksiyonlar 

kanserli hastalarda ateşin temel kaynağıdır ve başlangıçta hem nötropenik hem de nötropenik 

olmayan hastalarda göz önünde bulundurulmalıdır. Ateşin enfeksiyon dışı olası nedenleri 

arasında mukozite yol açan oral mukoza değişiklikleri, bazı ilaç kullanımları, kan 

transfüzyonu, radyasyon, endokrin problemler, cerrahi ve tümör ateşi (Hodgkin lenfoma) 

sayılabilir (3). 

Enfeksiyonlar, enfeksiyona bağlı sepsis ve septik şok kanser tedavisinin majör 

komplikasyonlarıdır. Hem hematopoetik kök hücre nakli (HKHN) uygulanan, hem de 

konvansiyonel kemoterapi, radyoterapi, immünoterapi gören kanser hastaları için hayati 

tehlike oluşturur (4). Kanser tedavisi normal konak savunmasını ve enfeksiyona karşı doğal 

bir bariyer oluşturan lokal anatomiyi bozarak enfeksiyonlara karşı yatkınlığa neden olabilir. 

Spesifik olarak da tedaviye bağlı nötropeninin derecesi ve süresi enfeksiyon riskini 

belirleyebilir. Enfeksiyona bağlı ölümlerin bir kısmı önlenebilir. Enfeksiyonla ilişkili ölüm 

oranını azaltmak için profilaksi, aşılama, erken tanı ve agresif tedavi gibi önlemleri ve 

tedavinin güçlendirilebileceği alanları belirlemek önemlidir (5). 

Kanserli çocuklarda sağ kalım hızları, son yıllarda yoğun ve kombine antineoplastik 

ilaçların ulusal ve uluslararası protokoller dahilinde kullanılmasıyla giderek artmıştır. 

Bununla beraber hastalarda daha agresif yan etkiler (uzamış nötropeni ve trombositopeni gibi) 

ortaya çıkmaktadır. Nötropenik dönemde, nötrofil sayısının 500/mm3’ün altına inmesiyle 

mukoza bütünlüğü bozulmakta ve enfeksiyon riski ciddi oranda artmaktadır. Ancak nötropeni 
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olmadan da çocuk kanser olguları bakteriyemi, sepsis ve septik şok geçirebilmektedirler. 

Ateş, sıklıkla bu çocuklarda enfeksiyon varlığını belirten ilk ve tek işarettir. Bu nedenle 

kanser tedavisi gören ateşli çocuklar genelde yatırılarak izlenmektedir (6). 

Bu çalışmada Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Onkoloji Bilim Dalı tarafından 

2015-2018 yılları arasındaki 4 yıl içinde, kanser tanısı ile izlenen, kemoterapi uygulanan, 

izlemlerinde 38 ˚C ve üzerinde ateş nedeniyle başvurarak hastaneye yatırılan hastaların 

retrospektif olarak demografik verilerinin incelenmesi, bu hastalarda enfeksiyon sıklığının 

belirlenmesi, enfeksiyon etkenlerinin dağılımının görülmesi ve risk faktörlerinin belirlenmesi 

amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1 Epidemiyoloji 

Erişkinlere göre çocukluk çağı kanserleri daha nadir olup tüm kanserlerin %0,5-2’si 

çocukluk çağında görülmektedir. Gelişmiş ülkelerde 15 yaş altı çocukluklarda kanser görülme 

sıklığı 70-160/milyon olarak bildirilmektedir. Ülkemizde ise 15 yaş altı çocuklarda kanser 

görülme insidansı 120/1.000.000’dir (7). Kanser ölüm nedenleri arasında ülkemizde 4. sırada 

yer almaktadır (8). Yapılan istatistiklere bakıldığında; ülkemizde görülen çocukluk çağı 

kanserlerini sırasıyla lösemiler, lenfomalar, santral sinir sistemi tümörleri, nöroblastom, 

yumuşak doku sarkomları, kemik tümörleri, Wilm's tümörü, retinoblastom ve karaciğer 

tümörleri oluşturmaktadır (9) (Tablo 1). 

Tablo 1. Türkiye’de çocukluk çağı kanserlerinin dağılımı (9). 

Kanser Tipi Sayı Dağılımı 

Lösemi 6759 %30,70 

Lenfoma 3860 %17,50 

Santral sinir sistemi tümörleri 2853 %13,00 

Sempatik sinir sistemi tümörleri 1700 %7,73 

Yumuşak doku sarkomları 1446 %6,57 

Kemik tümörleri 1345 %6,11 

Renal tümörler 1158 %5,26 

Germ hücreli tümörler 1156 %5,25 

Retinoblastom 678 %3,08 

Karsinom/Diğer malign epitelyal tümörler 617 %2,80 

Hepatik tümörler 331 %1,50 

Diğer/spesifik olmayan malign tümörler 103 %0,05 

2.2 Ateş 

2.2.1 Tanımı ve Fizyolojisi 

Ateş, merkezi sinir sistemi tarafından yönetilen spesifik bir biyolojik yanıtın parçası 

olarak vücut sıcaklığının anormal derecede yükselmesidir.  
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Ateş, kandaki fagositik hücreler ve dokular tarafından interlökin-1 (IL-1), interlökin-

6 (IL-6), tümör nekroz faktörü, interferon-alfa ve diğer endojen pirojenik sitokinlerin sentezi 

ve salınımı ile başlayan bir mekanizmanın sonucudur. Bu sitokinler kan dolaşımına katılır ve 

anterior hipotalamusa taşınır. Bunun sonucunda da prostaglandinlerin, özellikle de 

prostaglandin E2 (PGE2)’nin sentezinde ani bir artış olur. PGE2'nin artışı hipotalamusta 

bulunan ateş kontrol merkezini etkiler ve vücut sıcaklığı için eşik değeri yükseltir (10). Vücut 

sıcaklığı eşik değeri yükseldiğinde, termoregülatör merkez mevcut vücut sıcaklığının düşük 

olduğunu algılar. Daha sonrasında da mevcut vücut sıcaklığını yeni eşik değere yükseltmek 

için metabolik hız, kas tonusu ve aktivitesi artırılarak ısı üretimi arttırılır. Cildin perfüzyonu 

azaltılarak da ısı kaybı azaltılır. Vücut sıcaklığı termoregülatör merkezde yeni bir denge 

sağlanana kadar yükselir. 

Ateş bir hastalık değil, enfeksiyonla mücadelede yararlı etkileri olan fizyolojik bir 

mekanizmadır. Ateş, bakteri ve virüslerin büyümesini ve üremesini geciktirir, nötrofil 

üretimini ve T lenfosit proliferasyonunu arttırır ve vücudun akut faz reaksiyonuna yardımcı 

olur (11). 

Genel olarak ortalama vücut sıcaklığının 37 °C olduğu kabul edilir. Normal vücut 

sıcaklığı, diğer faktörlerin yanı sıra yaş, günün saati, uyku, hareketlilik seviyesi ve menstrüel 

siklusa göre değişir. Bebekler ve küçük çocuklar genellikle büyük çocuklardan ve 

yetişkinlerden daha yüksek vücut sıcaklığına sahiptir. Bu, bebeklerin ve küçük çocukların 

ağırlıklarına göre daha geniş bir yüzey alanına sahip olmalarının ve metabolizma hızlarının 

daha yüksek olmasının bir sonucudur. 

2.2.2 Kanserli Hastalarda Ateş 

Ateş, kanserli hastalarda sık karşılaşılan, çeşitli enfeksiyon ve enfeksiyon dışı 

nedenlerle ortaya çıkan bir durumdur. Hastaları zamanında tedavi etmek, morbidite ve 

mortaliteyi en aza indirmek için ateşin nedeninin belirlenmesi çok önemlidir. Enfeksiyonlar 

kanserli hastalarda ateşin temel kaynağıdır. Ateşin enfeksiyon dışı olası nedenleri arasında, 

mukozitler, tümör ateşi, bazı ilaç kullanımları, kan ve kan ürünleri transfüzyonu, radyasyon, 

endokrin problemler ve cerrahi uygulamalar sayılabilir (3).  

Tümör ateşi olarak da bilinen neoplastik ateş, bir dışlama tanısıdır. Çünkü diğer ateş 

nedenlerinden ayırt etmek için spesifik bir klinik özelliği yoktur. Hodgkin lenfoma ve 

Hodgkin dışı lenfoma, lösemi, yumuşak doku sarkomu ve renal hücreli karsinom tümör 

ateşine sıkça neden olan malignitelerdir. Bununla birlikte, atriyal miksoma gibi benign 
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karakterli tümörler de ateşe neden olabilir. Yerleşim yeri nedeniyle hipotalamik gliomlar da 

ateş yapabilir. 

Neoplastik ateş ile birlikte en sık görülen semptomlar, kızarıklık ve terlemedir. 

Ancak enfeksiyöz ateşten farklı olarak terlemeye üşüme ve titreme daha az sıklıkla eşlik eder. 

Hipotansiyon ve taşikardi ise genellikle lipopolisakkarit üretimine ikincil Gram negatif 

organizmaların neden olduğu sistemik enfeksiyonlara eşlik eder. 

Neoplastik ateşin mekanizması tam olarak aydınlatılamamıştır, ancak yapılan 

çalışmalarda tümör ateşi ile başvuran kanserli hastaların hem dokularında hem de idrarlarında 

pirojenler izole edilmiştir. Tümör hücreleri tarafından salındığı bilinen primer sitokinler; 

tümör nekroz faktörü alfa, IL-1, IL-6 ve interferondur (12).  

Akut lösemili hastalarda, hastalığın kendisinin bir belirtisi olarak ateş olabilir, fakat 

aynı zamanda bozulan immün sistem nedeniyle enfeksiyonlara yatkınlık oluşur ve bu 

hastalarda yüksek ateş riski mevcuttur.  Ateş, lenfomalarda, özellikle ilerlemiş Hodgkin 

lenfoma ve anaplastik büyük hücreli lenfomada hastalığın bir işareti olarak belirleyici olabilir 

(13). 

Kanser hastalarında ilaca bağlı ateşin gerçek insidansı bilinmemektedir, çünkü tümör 

ateşi gibi bir dışlama tanısıdır. Bir çalışmada ilaca bağlı ateş, kanserli hastaların %18'inde 

enfeksiyon dışı ateş nedeni olarak gösterilmiştir (14). Birçok ilaç ateşe neden olabilir, ancak 

bazı ilaçlar ateş ile daha fazla ilişkilidir. Antimikrobiyaller, antikonvülsanlar, bifosfonatlar, 

immünosupresanlar ve antineoplastik ajanlar ateşi tetikleyen en yaygın ilaçlardır ve kanserli 

hastalarda da sıklıkla kullanılmaktadır. Ateşe neden olan başlıca antineoplastik ilaçlar 

arasında bleomisin, klorambusil, sisplatin, etoposid, aktinomisin-D, daunorubisin, 

hidroksiüre, vinkristin ve 6-merkaptopürin yer almaktadır (15). 

Enfeksiyon dışı ateşle ilişkili diğer inflamasyon etiyolojileri arasında tümör lizis 

sendromu, adrenal yetmezlik, intrakraniyal kanama, pankreatit, akciğer enfarktüsü, 

tromboemboli ve tiroid fırtınası sayılabilir (16). 

2.3 Kanserli Hastalarda Enfeksiyonlar 

Son 30 yılda tedavi ve destekleyici bakımlardaki ilerlemeler, tedavilerin gelişmiş 

merkezlerde düzenlenmesi ve hastaların klinik araştırmalara dahil edilmesi sonucunda çoğu 

çocukluk çağı kanserlerinin sağ kalım hızında belirgin iyileşmeler olmuştur. Kanser tedavisi 
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sırasında ölen çocuklar arasında çoğu ölüm, hastalığın kendisinin doğrudan bir sonucudur, 

ancak bazıları tedavi ile ilişkilidir. Enfeksiyonlar hala tedaviyle ilişkili mortalitenin önemli bir 

bileşenidir (5). 

Kemoterapi ve HKHN alanındaki son gelişmeler, hematolojik hastalığı olan ve 

kanserli pediatrik hastaların sağ kalım oranını arttırmıştır. Bununla birlikte, çoklu ilaç 

kemoterapisi ve HKHN gibi tedavilerin yoğunlaştırılması, sepsis dahil olmak üzere şiddetli 

enfeksiyon insidansının artmasına neden olmuştur. Sepsis, hematolojik ve malign hastalıkları 

olan hastalarda çeşitli anti-bakteriyel, anti-fungal tedaviler geliştirilmiş olmasına rağmen hala 

önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir (17). 

Kanser tedavisi normal konak savunmasını ve enfeksiyona karşı doğal bir engel 

oluşturan lokal anatomiyi bozarak enfeksiyonlara yatkınlığa neden olur. Enfeksiyona bağlı 

ölümlerin bir kısmı önlenebilir. Enfeksiyonla ilişkili ölüm oranını azaltmak için profilaksi, 

aşılama, erken tanı ve agresif tedavi gibi önlem ve tedavinin güçlendirilebileceği alanları 

belirlemek çok önemlidir. 

Enfeksiyon etiyolojisi kanser tipine ve kemoterapi rejimine göre değişir. Örneğin 

hematolojik maligniteli ergenlerde invazif mantar enfeksiyonları sıkça görülmekte ve kötü 

sonuçlar doğurmaktadır (18). Santral venöz kateter (SVK) çeşidi de önemlidir: Tünelli 

kateterleri (örn., Hickman veya Broviac kateterleri) olan çocuklarda, tamamen implante 

edilmiş kateterleri olan çocuklara kıyasla daha yüksek oranda koagülaz negatif 

Staphylococcus enfeksiyonu görülmektedir (19). 

2.3.1 Bakteriyel Enfeksiyonlar 

Yoğun miyelosupresif kemoterapi alan çocuklar febril nötropeni, invazif 

enfeksiyonlar ve enfeksiyonla ilişkili ölüm riski altındadır. Ciddi enfeksiyon riski taşıyan 

kanser hastaları arasında akut miyeloid lösemili (AML), nüks akut lenfoblastik lösemili 

(ALL) ve miyeloablatif hematopoetik hücre transplantasyonu yapılanlar yer alır. Bakteriler, 

onkoloji hastalarında önemli oranda enfeksiyonlarda etken ajandır ve tedaviyle ilişkili 

morbidite ve mortaliteye önemli bir katkı sağlar (20).  

Kanserli çocuk ve ergenlerde altta yatan hastalıktan bağımsız olarak izole sepsis 

patojenleri arasında Gram pozitif koklar en yaygın karşılaşılan etkenlerdir. 1970'lerin 

sonlarına kadar aerobik Gram negatif basiller (özellikle Escherichia coli, Klebsiella 

pneumoniae ve Pseudomonas aeruginosa) en sık izole edilen patojenlerdi. Daha sonrasında, 
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Gram negatif bakterilerden Gram pozitif bakterilere doğru bir geçiş gözlendi. Gram pozitif 

etkenlerdeki bu artışın temel nedenleri, son dönemlerde kalıcı SVK’lerin ve florokinolon 

profilaksisinin kullanımındaki artış ve yoğun kemoterapi ile indüklenen oral mukozitlerin 

prevalansındaki artış olabilir. Koagülaz negatif Staphylococcus ve Enterokoklar’a bağlı 

enfeksiyonlarla ilişkili morbidite ve mortalite oranlarının Gram negatif basillerden daha düşük 

olduğu bildirilmiş olmasına rağmen, hemolitik Streptococcuslar’ın neden olduğu sepsis şok, 

akut solunum sıkıntısı sendromu nedeniyle solunum yetmezliği, akut böbrek yetmezliği ve 

nörolojik komplikasyonlara neden olabilir (17). 

Ülkemizde çocukluk çağı kanserleri tedavi eden merkezlerin febril nötropeniye yol 

açan mikrobiyolojik etkenleri gözden geçirildiğinde; Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi’nde, 

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi’nde ve Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi’nde 

Escherichia coli ve koagülaz negatif Staphylococcus; İstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp 

Fakültesi’nde de Escherichia coli ve metisilin dirençli Staphylococcus aureus en sık 

bakteriyel etken olarak saptanmıştır (21, 22, 23, 24). 

2.3.2 Fungal Enfeksiyonlar 

İnvazif mantar enfeksiyonları immün sistemi baskılanmış hastalar için ciddi bir risk 

oluşturur. Son yıllarda bu popülasyonda yeni enfeksiyon sayısında önemli bir artış 

gözlenmiştir. Candida türleri onkoloji hastalarında en yaygın mantar patojeni olmaya devam 

etmektedir. Son zamanlarda Candida albicans’tan diğer Candida türlerine doğru bir geçiş 

gözlenmektedir. Bu değişiklik flukonazol profilaksisinin yaygın kullanımına bağlanmıştır. 

Bununla birlikte, Aspergillus ve nadir görülen diğer küf mantarları da bağışıklık sistemi 

baskılanmış bireylerde tanımlanan patojenler olarak yakın zamanda bir artış göstermiştir. Her 

ne kadar bu organizmalar immün baskılanmış çocuklarda önemli morbidite ve mortalite 

nedenleri olmaya devam etse de, bu yaş grubunda mantar enfeksiyonlarını karakterize eden az 

sayıda veri vardır (18). SVK’ler invazif fungal enfeksiyonlar için en büyük risk faktörüdür 

(25). 

AML ve ALL, diğer kanser türlerine göre invazif fungal enfeksiyonlar için yüksek 

risk oluşturmaktadır. Kemoterapi alan hastalarda nötropeni derecesi ve süresi invazif fungal 

enfeksiyon riski ile ilişkilidir. Mutlak nötrofil sayısının 100/mm3’ün altında olması ve 

nötropeninin 28 günden uzun sürmesi invazif fungal enfeksiyonlar için risk faktörüdür (26). 

Ergen yaş grubunda daha yoğun kemoterapi uygulamaları ve radyoterapinin daha sık 

uygulanması sonucunda mantar enfeksiyonları daha sık gözlenmektedir (18). 
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2.3.3 Viral Enfeksiyonlar 

Kanser tanılı ve HKHN uygulanan pediatrik hastalarda ciddi enfeksiyonlara neden 

olan çok sayıda viral etken vardır. Bu etkenler mukozalarda, solunum yolları ve 

gastrointestinal sistemde lokal enfeksiyonlara ve sistemik enfeksiyonlara neden 

olabilmektedir. 

Solunum yolu virüsleri sağlıklı çocuklarda görülen en sık ateş nedenidir ve immün 

yetmezlikli çocuklarda da olası bir ateş nedeni olarak düşünülmelidir. Yapılan çalışmalar, 

kanserli çocuklarda febril nötropeni ataklarının %8-57'sinde solunum yolu virüslerinin tespit 

edildiğini göstermektedir. Bu çalışmalarda en sık saptanan etkenler Respiratuvar Sinsityal 

Virüs (RSV), Rhinovirüs, Parainfluenza Virüs, İnfluenza Virüs, Human Bocavirus ve Human 

Metapneumovirus olarak karşımıza çıkmaktadır. Solunum yolu virüslerinin çoğu iyi klinik 

sonuçlara sahip basit üst solunum yolu enfeksiyonu ile ilişkili olmasına rağmen, bazı 

çalışmalar, başta RSV ve Parainfluenza Virüs olmak üzere farklı solunum yolu virüsleri ile 

enfekte kanserli çocuklarda daha kötü sonuçların görüldüğünü bildirmektedir (27). 

Sitomegalovirüs (CMV) ve Epstein-Barr Virüs (EBV)’ün dünya popülasyonunun 

yaklaşık %90'ını enfekte ettiği ve enfeksiyonun genellikle latent olarak seyrettiği 

bilinmektedir. Özellikle Herpes Virüsleri’nin neden olduğu viral enfeksiyonlar, hematolojik 

malignitesi olan immün sistemi baskılanmış hastalarda önemli morbidite ve mortalite 

nedenidir. Latent enfeksiyonlar da kanser hastalarında immün sistemin baskılanması 

sonucunda yıllar sonra yeniden aktive olabilir. Pediatrik lösemili hastalarda, tedaviye 

sekonder immünosüpresyonun bir sonucu olarak CMV ve EBV enfeksiyonları ile sıkça 

karşılaşılmaktadır. (28). 

İshaller, kanser tedavisi gören çocuklarda sık görülmekte ve nadiren de olsa ölümle 

sonuçlanabilmektedir. Viral etkenler kanser tedavisi gören çocuklarda ishallerin başta gelen 

nedenleri arasındadır. Çocuk onkoloji hastalarında karşılaşılan başlıca viral gastroenterit 

etkenleri arasında Norovirüs, Adenovirüs, Rotavirüs, Astrovirüs ve Sapovirüs yer almaktadır 

(29). 
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2.3.4 Paratiziter Enfeksiyonlar 

Bağışıklık sisteminin baskılanması, özellikle hücresel immün sistemden etkilenen 

parazitlerin patojenitesinde artışa neden olmaktadır. Fırsatçı enfeksiyon oluşturan 

mikroorganizmalar, bağışıklık sistemi baskılanmış tüm hasta gruplarında aynı sıklıkta 

enfeksiyona sebep olmamaktadır. Pneumocystis jirovecii enfeksiyonu, yoğun kemoterapi 

uygulanan ALL tanılı küçük çocuklarda yaklaşık %20 oranında, AIDS’lilerde ise çok daha 

yüksek oranlarda görülürken aynı enfeksiyon HL tanılı hastalarda nadiren gelişebilmektedir.  

Hücresel immün sistemin zayıfladığı hastaların önemli bir kısmını kemoterapi 

uygulanan kanser hastaları oluşturmaktadır. Yoğun kemoterapi uygulamalarının T-hücre alt 

gruplarının sayısı ve dağılımı üzerine, CD4+ ve CD8+ lenfositlerin azalması yönünde 

etkilerinin olduğu bilinmektedir (30). Büyük çocuklarda timusun rejenerasyon yeteneği daha 

düşük olduğu için T-hücre alt gruplarının normale dönmesi daha uzun sürmektedir. Bunun 

sonucunda, hücresel immünite zayıflar ve fırsatçı enfeksiyon gelişme riski artar. Fırsatçı 

enfeksiyonların kanserin ya da kanser tedavisinin bir sonucu olarak hücresel immünitenin 

baskılanması sonucunda ortaya çıktığı düşünülmektedir (31). 

Kanserli çocuklarda, bağırsak paraziti enfeksiyonları yaşam kalitesini düşürür, 

primer hastalığın tedavisinin aksamasına neden olur, ciddi seyredebilir ve ölümcül sonuçları 

olabilir. Giardia intestinalis ve Entamoeba histolytica, immün sistemi baskılanmış, kanserli 

hastalarda sıklıkla görülür. Cryptosporidium, özellikle kanserli, immün sistemi baskılanmış 

çocuklarda ciddi klinik tablolara yol açabilen bir fırsatçı parazittir (32). Cryptosporidium 

enfeksiyonu akut diyare, bulantı, kusma ve genellikle kendi kendini sınırlayan kilo kaybıyla 

sonuçlanabilir. Bebeklerde daha ciddi olabilir ve bilişsel işlevlerde bozulma, yetersiz 

beslenme, büyüme geriliğine neden olabilir. Benzer şekilde, bağışıklık sistemi baskılanmış 

hastalarda, şiddetli uzun süren diyare, kronik malabsorpsiyon, gelişme geriliği, yetersiz 

beslenme ve hatta ölümle sonuçlanan klinik tablolar görülebilmektedir. 

Pneumocystis jirovecii, immün sistemi baskılanmış konakçılarda pnömoniye neden 

olan fırsatçı bir parazittir. Pneumocystis jirovecii’nin daha önce bir protozoan olduğu 

düşünülüyordu, ancak yakın zamanda yapılan moleküler çalışmalar sonucunda mantarlarla 

daha fazla benzer özelliklerinin olduğu ortaya konmuştur. Sağlıklı bağışıklık sistemine sahip 

çocukların çoğu, 4 yaşına kadar Pneumocystis jirovecii ile asemptomatik olarak karşılamakta, 

semptomatik hastalık ise neredeyse yalnızca ciddi derecede immün sistemi baskılanmış 

konakçılarda görülmektedir. İmmün sistemi baskılanmış hastalarda Pneumocystis jirovecii 
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pnömonisi antimikrobiyal tedavilere rağmen yüksek mortaliteye sahiptir, ancak 

trimetoprim/sulfametoksazol  profilaksisi güvenli, etkili ve ucuzdur (33). 

2.4 Febril Nötropeni 

Kanserli hastalarda hastalığın kendisiyle ilişkili olarak ve uygulanan yoğun 

kemoterapilerin bir sonucu olarak febril nötropeni sıkça görülmektedir. Erken dönemde 

gerekli önlemler alınmadığı takdirde febril nötropeni ölümle sonuçlanabilir.  

2.4.1 Tanımı 

Nötropeni periferik kandaki nötrofil sayısının azalması olarak tanımlanır. Mutlak 

nötrofil sayısı yaşa göre değişkenlik göstermektedir.  Yaşamın ilk haftasında alt sınırı 

5000/µL, 2 hafta-1 yaş arasında 1000/µL, 1 yaşından sonra da 1500/µL olarak kabul 

edilmektedir. Klinik olarak nötropenin şiddeti hafif, orta ve ağır olmak üzere mutlak nötrofil 

sayısı üzerinden değerlendirilmektedir. Mutlak nötrofil sayısı 1000-1500/µL ise hafif, 500-

1000/µL ise orta, <500/µL ise ağır nötropeni olarak değerlendirilir ve ağır nötropenide 

enfeksiyonlara yatkınlık anlamlı şekilde artmıştır (34). 

Oral termometreler, ateş ölçmek için dünyada en sık kullanılan yöntemdir. Ancak 

oral mukoziti olan nötropenik hastalarda oral termometreyle ateş ölçüm işlemi travmatik 

olabilir ve timpanik termometre ile karşılaştırıldığında vücut sıcaklığını daha yüksek 

gösterebilir. Çocuklarda aksiller yolla saptanan sıcaklığa 1 ˚C eklenmesinin oral ölçüme 

eşdeğer olduğu gösterilmiştir. Son yıllarda timpanik ölçümün de oral termometreye eşdeğer 

şekilde kullanılabileceği belirtilmektedir (35). 

Amerikan Enfeksiyon Hastalıkları Derneği’ne (IDSA) göre febril nötropeni, 

nötropeni (<500/µL veya 48 saatte <500/µL düşmesi beklenen) eşliğinde, bir kez oral ≥38,3 

˚C veya bir saatten uzun süren ≥38 ˚C ateş saptanması olarak tanımlanmaktadır (36).  

Avrupa Tıbbi Onkoloji Derneği (ESMO) 2010 klavuzunda febril nötropeni oral yolla 

bir kez >38,5 ˚C veya iki saatte birbirini takip eden iki kez >38 ˚C ateş ve mutlak nötrofil 

sayısının <500/µL olması veya <500/µL olmasının beklenmesi şeklinde tanımlanmaktadır 

(37).  

Türkiye’de ise aksiller ölçüm yönteminin daha sık kullanıldığı düşünülerek febril 

nötropeni mutlak nötrofil sayısı <500/mm3 olan veya 500-1000/mm3 arasında olup 48 saat 
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içerisinde 500/mm3‘ün altına düşmesi beklenen hastalarda, ateşin aksiller yöntem ile bir kez 

>38 ˚C veya en az bir saat süreyle >37,5 ˚C olması şeklinde tanımlanmıştır (38). 

2.4.2 Risk Sınıflaması 

Çocukluk çağı kanserlerinde son dönemde yaygın olarak kullanılan yüksek doz 

kemoterapiler ve HKHN uygulamaları hastaların enfeksiyon riskinde artışa neden olmuştur. 

Enfeksiyon riskini artıran en önemli etken nötropeninin derecesi ve süresidir. Nötrofil sayısı 

azaldıkça hastalarda enfeksiyon riski giderek artmaktadır. Kısa süreli nötropenilerde 

bakteriyel enfeksiyonlar ön planda iken, nötropeni süresi uzadıkça fungal enfeksiyonların da 

ortaya çıktığı bilinmektedir. Febril nötropenisi olan bir çocukta yapılan risk değerlendirmesi 

hastanın tedavi ve izlem planı için önemlidir. Örneğin yüksek riskli olarak değerlendirilen bir 

hasta en kısa sürede geniş spektrumlu intravenöz antibiyotik tedavisi düzenlenerek hastanede 

yatırılarak izlenmelidir. IDSA’ya göre 7 günden uzun süren nötropeni; sitotoksik kemoterapi 

sonrasında mutlak nötrofil sayısının <100/mm3 olması; hipotansiyon, pnömoni, yeni başlayan 

karın ağrısı, nörolojik değişiklikler gibi eşlik eden klinik bulguların olması halinde hastalar 

yüksek riskli kabul edilmelidir. Nötropenisi 7 günden kısa süren ve eşlik eden klinik bulgusu 

olmayan hastalar düşük riskli olarak değerlendirilmelidir (36).  

2.4.3 Enfeksiyon Etkenleri 

Kanser tedavisinde kullanılan sitotoksik ilaçlar, hastaların immün sisteminin 

baskılanması sonucunda enfeksiyon riskinin artmasında en önemli role sahiptir. Mutlak 

nötrofil sayısı ≤500/mm3 olduğunda hastaların %40-70’inde ateş ve enfeksiyon gelişir. 

Mutlak nötrofil sayısı <100/mm3 olduğundaysa çoğunlukla bakteriyemi olmak üzere ciddi 

enfeksiyonlar saptanır (39). 

Profilaktik antibiyotik kullanımı nedeniyle hastaların ancak %22-39’unda spesifik 

mikroorganizmalar tespit edilebilmektedir. Antibiyotik profilaksisi, kemoterapi veya HKHN 

uygulanan hastalarda mortalite ve morbiditeyi azaltmaktadır. Ancak diğer yandan uygulanan 

antibiyotik profilaksileri sonucunda dirençli mikroorganizmalar ortaya çıkabilmektedir (40). 

Kanserli hastalarda uygulanan kemoterapiler sonucunda mukozaların bütünlüğü 

bozularak floradaki bakterilerin invazyonu kolaylaşmaktadır. Tedavide kullanılan 

antibiyotikler de florayı bozarak kolonizasyonu kolaylaştırmaktadır. Son yıllarda yoğun 
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kemoterapi uygulamaları nedeniyle kullanımı artan kateterler de enfeksiyon riskini 

artırmaktadır. Bu hastalarda en sık koagülaz negatif staphylococcuslar saptanmaktadır (41). 

Nötropenik hastalarda gelişen enfeksiyonların çoğunda bakteriler etkendir. 

Enfeksiyon etkeni bakteriler yıllar içerisinde değişiklik göstermiştir. Tedavi veya profilakside 

kullanılan antibiyotikler, yıllar içerisinde kullanım sıklığı artan kateterler bu değişiklikte 

önemli role sahiptir.  

Koagülaz negatif Staphylococcusların ve diğer Gram pozitif bakterilerin etken 

olduğu enfeksiyonların, Gram negatif çomaklarla gelişen enfeksiyonlarla karşılaştırıldığında 

morbidite ve mortalitesi daha düşüktür. 2007 yılında febril nötropenili kanser hastalarında 

yapılan bir çalışmada Gram pozitif bakterilerin %57, Gram negatif bakterilerin %34 sıklıkta 

olduğu gösterilmiştir. Ayrıca Gram pozitif bakterilerin neden olduğu enfeksiyonlarda 

komplikasyon oranı %20, ölüm oranı %5; Gram negatif bakterilerin neden olduğu 

enfeksiyonlarda komplikasyon oranı %23, ölüm oranı %18 olarak bildirilmiştir (42).  

Lösemili ve solid tümörlü hastalarda bakteriyemi en sık görülen enfeksiyondur. 

Bakteriyemi dışında ağız boşluğu-nazofarinks, deri ve yumuşak doku, solunum sistemi, 

gastrointestinal sistem ve üriner sistem enfeksiyonları daha az sıklıkla görülebilmektedir. 

Hematolojik maligniteli, febril nötropeni gelişen hastalarda enfeksiyonların %46,5’i dolaşım 

sistemi, %18,5’i ağız-farinks, %14’ü deri ve yumuşak doku enfeksiyonu, %11’i solunum, 

%6’sı gastointestinal sistem, %2’si üriner sistem ve diğer bölge enfeksiyonları ise %1 olarak 

bildirilmiştir (43).  

Bakteriyemilerin çoğunda (%25-%90) koagülaz negatif Staphylococcuslar, daha az 

sıklıkla Streptococcus viridans, Staphylococcus aureus ve enterokoklar etken olur. 

Corynebacterium cinsi bakteriler de etken olarak izole edilebilen bakterilerdir. Gram negatif 

bakterilerden ise Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae ve diğer enterobakterler etken 

olmaktadır. Pseudomonas aeruginosa da daha nadir olarak kanserli hastalarda izole 

edilmektedir. Anaerob bakteriler ise %1’den daha az sıklıkla izole edilmektedir (44).  

Kanserli çocuklarda febril nötropeni ataklarında tekrarlayan bakteriyel ve fungal 

kültür çalışmalarına rağmen enfeksiyon etkeni çoğu hastada gösterilememektedir. Viral 

enfeksiyonlar da bu atakların potansiyel nedenlerinden olabilir. Özellikle Herpes Simpleks 

Virüs tip 1 ve Herpes Simpleks Virüs tip 2 hematolojik malignensi hastalarında sıklıkla 

mukokutanöz lezyonlara neden olabilmektedir. Latent enfeksiyonlar kanser ve kemoterapi 

ilişkili immünsüpresyon sonucunda yeniden aktive olabilmektedir (37).  
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Solunum yolu virüsleri sağlıklı çocuklarda görülen en sık ateş nedenidir ve immün 

yetmezlikli çocuklarda da olası bir ateş nedeni olarak düşünülmelidir. Yapılan çalışmalar, 

kanserli çocuklarda febril nötropeni ataklarının %8-57'sinde solunum yolu virüslerinin tespit 

edildiğini göstermektedir (19).  

Fungal enfeksiyonlar nötropenik hastalarda morbidite ve mortalitenin başlıca 

nedenlerindendir ve invazif fungal enfeksiyonların büyük bir kısmından Candida ve 

Aspergillus türleri sorumludur. Candida albicans en sık izole edilen maya, Aspergillus 

fumigatus da en sık izole edilen küf mantarıdır. Kateter ilişkili fungemi en sık Candida 

albicans ile oluşmakla birlikte, özellikle Candida parapsilosis olmak üzere non-albicans 

Candida türleri artan bir şekilde izole edilmektedir. Akut dissemine kandidiyaziste de yine en 

sık etken Candida albicans’tır ve Candida tropicalis sıklığının nötropenik çocuklarda arttığı 

görülmektedir (45).  

2.4.4 Tedavi 

Yüksek risk grubu olarak değerlendirilen hastalar hastaneye yatırılarak ampirik 

intravenöz antibiyotik tedavisi başlanmalıdır. Bu tedavide, tek başına Sefepim gibi anti-

pseudomonal beta-laktam veya bir karbapenem veya piperasilin/tazobactam seçilebilir. Bu 

tekli başlangıç rejimine komplikasyonlar eklenmesi halinde veya şüpheli/kesinleşmiş 

antibiyotik direnci söz konusu ise aminoglikozidler, fluorokinolonlar veya vankomisin 

eklenebilir. 

Vankomisin veya aerobik Gram pozitif koklara etkin diğer antibiyotiklerin, standart 

ampirik başlangıç tedavisinde yer alması önerilmemektedir. Hemodinamik düzensizlik (septik 

şok) veya diğer ağır sepsis bulgularının varlığında, radyolojik olarak gösterilmiş pnömoni 

varlığında, kan kültüründe Gram pozitif üreme sinyali bildirildiğinde, kateter ilişkili 

enfeksiyondan şüphe ediliyorsa, deri veya yumuşak doku enfeksiyonu varlığında, metisilin 

dirençli Staphylococcus aureus, vankomisin dirençli Enterokok veya penisilin dirençli 

Streptococcus penumoniae kolonizasyonunda, ciddi mukozit varlığında, eğer fluorokinolon 

proflaksisi verildi ve ampirik olarak Seftazidim başlandı ise Gram pozitif etkin ilaç ampirik 

tedaviye eklenmelidir.  

Düşük riskli hastalar başlangıç oral veya intravenöz ampirik tedavisini hastanede 

almalıdır. Oral ampirik antibiyoterapi için siprofloksasin ile birlikte amoksisilin/klavulonat 

kombinasyonu önerilmektedir. Ateşin devam etmesi ya da ek yakınma ve klinik bulguların 

varlığında hastaneye yatış gerekir.  
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Nötropeninin 7 günü aşması beklenen ve 4-7 günlük antibiyoterapiye rağmen ateşi 

devam eden hastalarda ampirik anti-fungal tedavi başlanması ve invazif fungal 

enfeksiyonların araştırılması önerilir (36). 

Nötropenik hastalarda enflamasyon belirtileri ve semptomları belirgin olmayabilir. 

Ateş, genellikle nötropenik konaktaki enfeksiyonun tek işaretidir. Bununla birlikte 

hipotermik, hipotansif, genel durumu iyi olmayan hastalarda ateş yanıtı görülemeyebilir. Bu 

nedenle, nötropenik çocuklarda, kaydedilen vücut sıcaklığına bakmaksızın herhangi bir klinik 

bozulma belirtisi mevcutsa, enfeksiyon düşünülmeli ve ampirik olarak tedavi edilmelidir (46). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Etik Kurul Onayı  

Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları alanında uzmanlık tezi olarak yürütülen bu çalışma ilaç 

dışı, retrospektif bir çalışmadır. Bu çalışmanın yapılabilmesi için hipotez ve gerekçeler T.C. 

Ege Üniversitesi Tıbbi Araştırmalar Etik Kurulu’na sunulmuş ve oy birliği ile kurul onayı 

alınmıştır (16.10.2019- Karar Nu: 19-10.1T/26) (Ek 1). 

3.2 Çalışmaya Alınan Hastaların Değerlendirilmesi  

Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalığı, Çocuk Onkoloji Bilim 

Dalı ve Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları, Çocuk Acil Bilim Dalı’nın veri desteği ile 

gerçekleştirilmiştir. Retrospektif olarak yürütülen çalışmada veriler, hastane otomasyon 

sistemi kullanılarak poliklinik izlem, çocuk acil izlem dosyaları ve elektronik hasta dosyaları 

taraması ile elde edilmiştir. 

Ocak 2015-Aralık 2018 tarihleri arasındaki 4 yıl içinde, kanser tanısı ile Çocuk 

Onkoloji Bilim Dalı’nda izlenen 0-18 yaş arasındaki 181 hastanın dosyası tarandı. Çocuk 

onkoloji polikliniğine ve çocuk acil servisine 38 ˚C ve üzerinde ateş nedeniyle başvuran, 

hastaneye yatırılarak tedavi edilen 94 hastanın 212 ateşli başvurusu çalışmaya dahil edildi.  

3.2.1 Demografik Verilerin Değerlendirilmesi 

Hastaların yaş, cinsiyet, son uygulanan sistemik kemoterapi ile enfeksiyon arasındaki 

süre, yoğun bakım yatışları ve yoğun bakım yatış süreleri değerlendirildi. 

3.2.2 Enfeksiyon Odağı ve Klinik Belirtilerin Değerlendirilmesi 

Hastaların başvuruda ateşe eşlik eden klinik belirtiler (burun akıntısı, öksürük, karın 

ağrısı, ishal, kateter yerinde ağrı gibi) enfeksiyon odağına yönelik değerlendirilmek amacıyla 

kaydedildi. Klinisyen hekim tarafından muayenede saptanan ve mikrobiyolojik incelemeler 

ile gösterilen enfeksiyon tanıları değerlendirmeye alındı. 
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3.2.3 Kan İncelemelerinin Değerlendirilmesi 

Granülositopeniyi, invazif enfeksiyonlarla nötropenin ilişkisini değerlendirmek 

amacıyla başvurudaki lökosit ve nötrofil sayıları, invazif enfeksiyon göstergesi olarak C-

reaktif protein ve prokalsitonin düzeyleri kaydedildi. Çalışmaya dahil olan hastalara ek 

herhangi bir inceleme veya görüntüleme yapılmamıştır.  

3.2.4 Mikrobiyolojik Sonuçların Değerlendirilmesi 

Başvuruda ve hastanede yatış süresince alınan periferik kan ve kateter kan kültürleri, 

klinik bulgularına göre alınan idrar, dışkı, balgam, boğaz ve yara yeri sürüntü kültürleri ile 

saptanan bakteriyel ve fungal mikrobiyolojik ajanlar, solunum yolu viruslarının tespiti için 

çalışılan multipleks PCR paneli, CMV-DNA, EBV-DNA, dışkıda viral PCR (Rotavirüs, 

Norovirüs)  incelemeleri ile saptanan viral mikrobiyolojik ajanlar, dışkıda parazit bakısı ve 

serolojik yöntemlerle saptanan parazitler kaydedildi. Hastanemiz mikrobiyoloji 

laboratuvarlarında solunum yolu viruslarının tespiti için çalışılan multipleks PCR panelinde 

RSV tip A ve B, İnfluenza virüs tip A ve B, Parainfluenza virüs tip 1, 2, 3 ve 4, Adenovirüs, 

Coronavirüs OC43, Coronavirüs 229E/NL6, Enterovirüs, Rhinovirüs, Human 

Metapneumovirüs, Human Bocavirüs yer almaktadır. 

3.2.5 Tedavinin Değerlendirilmesi 

Uygulanan tedavi seçimleri ve etkinliğinin değerlendirilmesi amacıyla hastaların 

hastanede yatışı boyunca ve taburculukta düzenlenen anti-bakteriyel, anti-fungal, anti-viral, 

anti-paraziter ilaçlar ve uygulama süreleri değerlendirilmiştir. Kateter çıkartılması, abse 

drenajı, debritman gibi uygulanan cerrahi müdahaleler kaydedilmiştir. 

3.2.6 Vücut Sıcaklığının Değerlendirilmesi 

Hastaların çocuk onkoloji polikliniği ve çocuk acil servisi başvurularında timpanik 

elektronik ateş ölçer ile ölçülen vücut sıcaklıkları ve hastanede yatışı süresince izlenen ateşli 

gün sayısı kaydedilmiştir. 
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3.3 Febril Nötropeni Tanımlaması 

Mutlak nötrofil sayısı <500/mm3 olan ve timpanik elektronik ateş ölçer ile ölçülen 

başvuru vücut sıcaklığı ≥38 ˚C olan hastalar febril nötropeni olarak değerlendirilmiştir. 

3.4 Ateşle Başvuran Hastalara Kliniğimizde Uygulanan Tedavi Protokolü 

  Kliniğimizde enfeksiyonun tedavisi ve klinik izlem amacıyla hastaneye yatışı 

gereken kanser tanılı hastalara ampirik antimikrobiyal tedavi uygulanır. Lenfoproliferatif 

malignitesi (lösemi, lenfoma, histiyositoz) olan hastalara piperasilin/tazobaktam ve 

aminoglikozid kombinasyonu, solid tümör tanılı hastalara monoterapi olarak 

sefoperazon/sulbaktam ampirik olarak başlanmaktadır. Başvuruda septik şok ve yara yeri 

enfeksiyonu yoksa glikopeptidler ampirik olarak eklenmemektedir. Yetmiş iki saat içerisinde 

ateş düşmezse sefoperazon/sulbaktam veya piperasilin/tazobaktam kesilerek karbapenem 

grubuna geçilmektedir. Viral solunum yolu enfeksiyonu bulguları (öksürük, burun akıntısı, 

boğaz ağrısı vb) olan hastalara influenza sezonlarında oseltamivir ampirik olarak tedaviye 

eklenmektedir. Hastalara uygulanan antimikrobiyal tedavi günlük olarak gözden geçirilmekte 

ve izole edilen patojenlere, antimikrobiyal duyarlılığa ve hastanın klinik durumuna göre 

düzenlemeler yapılmaktadır.  

Febril nötropenili olgularda 96 saatten uzun süren ateş ve klinik bulgu varlığında 

invazif fungal enfeksiyonların değerlendirilmesi amacıyla akciğer ve maksillofasiyal 

bilgisayarlı tomografisi ve tüm abdomen ultrason görüntülemeleri yapılmaktadır. İnvazif 

fungal enfeksiyon düşünülen hastalara lipozomal amfoterisin B, kaspofungin, vorikonazol 

ampirik olarak başlanmaktadır. 

Yoğun kemoterapi uygulanan çocuklara, Pneumocystis jirovecii enfeksiyonunu 

önlemek için trimetoprim/sulfametoksazol, hematolojik maligniteleri olanlara da ek olarak 

oral flukonazol, fungal enfeksiyona karşı profilaksi olarak verilmektedir. 

3.5 İstatistiksel Analiz 

Çalışmadan elde edilen verilerin analizi SPSS (Statistical Package for Social 

Sciences) for Windows 25.0 paket programı ile yapılmıştır. Tanımlayıcı istatistikler, ortalama, 

ortanca ve yüzde dağılımlar olarak verilmiştir. Kategorik verilerde gruplar arası 

karşılaştırmalar, Chi-Kare ve Fisher Exact Testi analizi ile yapılmıştır. Elde edilen sonuçlar 

p<0.05 ise anlamlı kabul edilmiştir. 
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4. BULGULAR 

Bu çalışmaya Ocak 2015-Aralık 2018 tarihleri arasında Ege Üniversitesi Çocuk 

Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı, Çocuk Onkoloji Bilim Dalı’nda 0-18 yaşları arasında 

kanser tanısı alan ve kemoterapi uygulanan toplam 94 hastanın 212 ateşli başvurusu dahil 

edildi. Çalışmaya dahil edilen hastaların 43’ü (%45,7) kız, 51’i (%54,3) erkek idi. Hastaların 

ortalama yaşı 87,02 ± 60,64 ay (4-213 ay) idi. Ortalama başvuru vücut sıcaklığı 38,48 ± 0,41 

°C (38-40 °C) ve toplamda ateşli gün sayısı 2,55 ± 1,96 gün (1-13 gün) idi. Son kemoterapi 

uygulaması ile ateşli başvuru arasında geçen ortalama süre 9,55 ± 8,06 gün (0-46 gün) idi. 

Hastaların demografik özellikleri ve kanser tanı gruplarına göre dağılımı Tablo 2’de 

verilmiştir. 

Tablo 2. Hastalarımızın demografik ve epidemiyolojik özellikleri (n=94) 

Yaş 87,02 ± 60,64 ay (4-213 ay) 

Cinsiyet   Kız: 43 (%45,7) 

  Erkek: 51 (%54,3) 

Onkolojik Tanı   Lenfoproliferatif Kanser: 28 (%29,8) 

  Solid Tümör: 60 (%63,8) 

  Histiyositoz: 6 (%6,4) 

Başvuru Vücut Sıcaklığı (n=212)   38,48 ± 0,41 °C (38-40 °C) 

Ateşli Gün Sayısı (n=212)   2,55 ± 1,96 gün (1-13 gün) 

Kemoterapi-Enfeksiyon Arası Süre (n=212)   9,55 ± 8,06 gün (0-46 gün) 

Çalışmamızdaki 10 hastanın (%10,64) lösemi, 18’inin (%19,13) lenfoma, 6’sının 

(%6,39) Langerhans hücreli histiyositoz, 18’inin (%19,13) santral sinir sistemi tümörü, 

10’unun (%10,64) kemik tümörü, 11’inin (%11,74) rabdomyosarkom ve diğer yumuşak doku 

tümörleri, 10’unun (%10,64) nöroblastom, 4’ünün (%4,25) Wilm’s tümörü, 2’sinin (%2,13) 

retinoblastom, 4’ünün (%4,25) germ hücreli tümör, 1’inin (%1,06) hepatosellüler karsinom 

tanısı mevcuttu (Tablo 3). Tümör tanı gruplarına göre uygulanan kemoterapi protokolleri 

Tablo 4’te verilmiştir. 
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Tablo 3. Tümör tanı grupları (n=94) 

Kanser Tipi Dağılım 

Lösemi 10 (%10,64) 

Lenfoma 18 (%19,13) 

  Hodgkin Lenfoma 5 (%5,33) 

  Hodgkin Dışı Lenfoma 13 (%13,8) 

Langerhans Hücreli Histiyositoz 6 (%6,39) 

Santral Sinir Sistemi Tümörleri 18 (%19,13) 

  Medulloblastom/PNET 9 (%9,57) 

  Pons Gliomu 4 (%4,25) 

  Optik Gliom 4 (%4,25) 

  Serebellar Astrositom 1 (%1,06) 

Kemik Tümörleri 10 (%10,64) 

  Osteosarkom 3 (%3,19) 

  Ewing Sarkom 7 (%7,45) 

Rabdomyosarkom ve Diğer Yumuşak Doku Tümörleri 11 (%11,74) 

Nöroblastom 10 (%10,64) 

Wilms Tümörü 4 (%4,25) 

Retinoblastom 2 (%2,13) 

Hepatosellüler Karsinom 1 (%1,06) 

Germ Hücreli Tümör 4 (%4,25) 
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Tablo 4. Hastalara uygulanan kemoterapi protokolleri 

Kanser Tipi Kemoterapi Protokolü 

Akut Lenfoblastik Lösemi ALL-IC-BFM 2002 

Akut Miyeloblastik Lösemi ALL-BFM 2004 

Hodgkin Lenfoma GPOH HD-95 

Hodgkin Dışı Lenfoma NHL-BFM 2004 

Langerhans Hücreli Histiyositoz LCH-III 

Medulloblastom/PNET POG 9031 Protokolü 

Pons Gliomu Temozolamid 

Optik Gliom Vinblastin 

Pilositik Astrositom Vinblastin 

Osteosarkom Mayo Pilot II ve EURAMOS protokolleri 

Ewing Sarkom EICESS-92 

Rabromyosarkom IRS-V 

Nöroblastom TPOG-NBL-2009 

Wilms Tümörü NWTS 

Retinoblastom Karboplatin, Vinkristin, Etoposid 

Hepatosellüler Karsinom SIOPEL-IV 

Germ Hücreli Tümör PEB 

 

2015-2018 yılları arasında kanser tanısı alan ve kemoterapi uygulanan 181 hastadan; 

2015 yılında tanı alan 62 hastanın 27’si (%43,5), 2016’da 38 hastanın 22’si (%57,9), 2017’de 

41 hastanın 27’si (%65,8) ve 2018’de 40 hastanın 18’i (%45,0) olmak üzere toplam 94 

hastanın (%51,9) en az bir kez ateş nedeniyle başvurusu olmuştu (Tablo 5). Elli dört hastanın 

(%57,4) birden fazla olmak üzere hastaların ortalama 2,25 ± 1,59 (1-11) kez ateş ile 

başvurusu olmuştu.   
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Tablo 5. Yıllara göre hasta dağılımı 

Yıl Toplam Hasta 

Sayısı (n=181) 

Ateşle Başvuran Hasta 

Sayısı (n=94) 

Yıl İçerisinde Ateşle 

Başvuran Hasta Oranı 

2015 62 (%34,2) 27 (%28,7) %43,5 

2016 38 (%21,0) 22 (%23,4) %57,9 

2017 41 (%22,7) 27 (%28,7) %65,8 

2018 40 (%22,1) 18 (%19,2) %45,0 

Hastaların değerlendirmeye alınan 212 ateşli başvurusunun 103’ünde (%48,6) 

enfeksiyon odağı saptanamamıştı. Klinik belirti, fizik muayene bulguları ve mikrobiyolojik 

çalışmalar ile saptanan enfeksiyon tanılarına bakıldığında kateter enfeksiyonları en sık ateş 

nedeni olarak görülmekteydi (Tablo 6). Enfeksiyon odağı saptanan 109 hastanın (%51,4) 

86’sında mikrobiyolojik incelemeler ile, 23’ünde ise klinik belirti ve fizik muayene bulguları 

ile enfeksiyon odağının belirlendiği görüldü (Şekil 1). Yapılan mikrobiyolojik çalışmalar 

sonucunda 28 virüs, 69 bakteri, 4 mantar ve 1 parazit saptanmıştır (Tablo 7). 

Tablo 6. Klinik ve mikrobiyolojik incelemeler ile saptanan enfeksiyon tanıları (n=212) 

Enfeksiyon Tanısı Dağılım 

Kateter Enfeksiyonu 39/212 (%18,4) 

Viral Üst Solunum Yolu Enfeksiyonu 34/212 (%16) 

İdrar Yolu Enfeksiyonu 25/212 (%11,8) 

Bakteriyemi/Fungemi 21/212 (%9,9) 

Akut Gastroenterit 16/212 (%7,5) 

Yumuşak Doku Enfeksiyonu 8/212 (%3,8) 

Pnömoni 5/212 (%2,4) 

Akut Otitis Media 2/212 (%0,9) 

CMV Enfeksiyonu 2/212 (%0,9) 

Akut Sinüzit 1/212 (%0,5) 
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Tablo 7. Ateşli başvurularda dökümente edilen etkenlerin yıllara göre dağılımı 

Etken/Yıl 2015 2016 2017 2018 Toplam 

Virüs - 1 9 18 28 

Bakteri 20 10 15 24 69 

Mantar - - 3 1 4 

Parazit - - 1 - 1 

 

 

Şekil 1. Enfeksiyon odağı saptanan başvuruların dağılımı 

Periferik kan, kateter kan, idrar, dışkı ve yara yeri sürüntü kültürlerinde üreyen 

bakterilerin %46,4’ü Gram pozitif ve %53,6’sı Gram negatif bakterilerden oluşmaktaydı. 

Koagülaz negatif Staphylococcus ve Escherichia coli en sık saptanan bakteriyel etkenlerdi 

(Tablo 8).  

 

 

  

Toplam Ateşli 
Başvuru 
n=212

Ateş Odağı 
Saptanmayan 
n=103 (%48,6)

Ateş Odağı 
Saptanan 

n=109 (%51,4)

Klinik Belirti ve 
Fizik Muayene
n=23 (%10,8)

Mikrobiyolojik 
İnceleme

n=86 (%40,6)

Virüs 
n=21 (%9,9)

Bakteri 
n=56 (%26,4)

Mantar 
n=2 (%0,9)

Bakteri ve 
Virüs 

n=5 (%2,4)

Bakteri ve 
Mantar 

n=1 (%0,5)

Virüs ve 
Mantar 

n=1 (%0,5)
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Tablo 8. Bakteriyel etkenlerin dağılımı (n=69) 

Etken Bakteri Dağılım 

Gram Pozitif 32/69 (%46,4) 

  Koagülaz negatif Staphylococcus 18/69 (%26,2) 

  Enterococcus faecalis 6/69 (%8,7) 

  Staphylococcus aureus 3/69 (%4,3) 

  Streptococcus mitis 3/69 (%4,3) 

  Staphylococcus epidermidis 2/69 (%2,9) 

Gram Negatif 37/69 (%53,6) 

  Escherichia coli 16/69 (%23,2) 

  Klebsiella pneumoniae 9/69 (%13,2) 

  Pseudomonas aeruginosa 6/69 (%8,7) 

  Campylobacter jejuni 2/69 (%2,9) 

  Enterobacter cloacae 1/69 (%1,4) 

  Stenotrophomonas maltophilia 1/69 (%1,4) 

  Morganella morganii 1/69 (%1,4) 

  Aeromonas hydrophila 1/69 (%1,4) 

Fungal etkenler 4 (%4,3) farklı hastanın 4 (%1,9) başvurusunda saptanmıştı. Candida 

albicans ve Candida krusei idrar kültüründe ve kateter kan kültüründe gösterildi. Bir 

başvuruda ise kateter ve periferik kan kültüründe Candida kefyr saptanmıştı (Tablo 9). Anti-

fungal tedavi alan hastaların hastaneye yatışları süresince invazif fungal enfeksiyonlara 

yönelik yapılan görüntülemelerinde (akciğer bilgisayarlı tomografisi, maksillofasiyal 

bilgisayarlı tomografisi, tüm abdomen ultrasonu) invazif fungal enfeksiyon bulgusuna 

rastlanmamıştı. 

Tablo 9. Fungal etkenlerin dağılımı (n=4) 

Enfeksiyon Odağı Etken Dağılım Saptanan Yöntem 

İdrar Yolu 

Enfeksiyonu (n=2) 

Candida albicans 1 (%50) 
Orta Akım İdrar Kültürü 

Candida krusei 1 (%50) 

Kateter Enfeksiyonu 

(n=2) 

Candida albicans 1 (%50) Kateter Kan Kültürü ve 

Periferik Kan Kültürü Candida kefyr 1 (%50) 
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Viral etkenlerin saptanmasına yönelik 55 başvuruda (%25,9) hastalara solunum yolu 

viruslarının tespiti için çalışılan multipleks PCR paneli, 6 başvuruda (%2,8) dışkıda viral PCR 

(Rotavirüs, Norovirüs) ve 3 başvuruda (%1,4) da kanda CMV-DNA PCR analizi 

uygulanmıştı. Bu testler ile saptanan viral etkenlerin dağılımı Tablo 10’da verilmiştir.  

Tablo 10. Viral etkenlerin dağılımı (n=28) 

Enfeksiyon 

Odağı 

Etken 

Virüs 
Dağılım Saptanan Yöntem 

Üst Solunum 

Yolu 

Enfeksiyonu  

(n=23) 

Rhinovirüs 11 (%47,8) 

Nazofarengeal Sürüntü 

Multipleks PCR Paneli 

Respiratuar Sinsityal Virüs 2 (%8,7) 

Parainfluenza Tip 1 2 (%8,7) 

Coronavirus 2 (%8,7) 

Human Bocavirus 2 (%8,7) 

İnfluenza A 1 (%4,35) 

Adenovirus 1 (%4,35) 

Human Metapneumovirus 1 (%4,35) 

Enterovirus 1 (%4,35) 

Pnömoni 

(n=1) 
Rhinovirüs 1 (%100) 

Nazofarengeal Sürüntü 

Multipleks PCR Paneli 

Akut 

Gastroenterit 

(n=2) 

Rotavirus 2 (%100) 
Dışkıda Viral PCR 

(Rotavirüs, Norovirüs) 

Sistemik 

Enfeksiyon    

(n=2) 

Sitomegalovirüs 2 (%100) 
Kanda CMV-DNA 

PCR Testi 

Nazofarengeal sürüntü multipleks PCR Paneli ile 24 başvuruda (%11,3) hastalarda 

toplamda 9 farklı solunum yolu virüsü saptanmıştı. Saptanan virüslerin mevsimsel dağılımı 

Tablo 11’de verilmiştir. 
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Tablo 11. Solunum yolu virüslerinin mevsimsel dağılımı (n= 24) 

Dönem Etken Dağılım Toplam 

Aralık-Şubat 

Rhinovirüs 4 

8 (%33,3) 
Human Bocavirus 2 

İnfluenza A 1 

Human Metapneumovirus 1 

Mart-Mayıs 

Rhinovirüs 4 

8 (%33,3) Respiratuar Sinsityal Virüs 2 

Coronavirus 2 

Haziran-Ağustos Adenovirus 1 1 (%4,2) 

Eylül-Kasım 

Rhinovirüs 4 

7 (%29,2) Parainfluenza Tip 1 2 

Enterovirus 1 

Ateş ve ishal nedeniyle başvuran 3 hastadan dışkıda rutin parazit bakısı incelemesi 

istenmişti. Bunlardan yalnızca bir hastada Giardia intestinalis saptanmıştı. Ancak bu hasta da 

ön planda viral gastroenterit olarak değerlendirilmiş; Giardia intestinalis ateş, enfeksiyon 

etkeni olarak değerlendirilmemişti (Tablo 12). 

Tablo 12. Paraziter etkenlerin dağılımı (n=1) 

Enfeksiyon 

Odağı 

Etken 

Parazit 

Dağılım Saptanan Yöntem 

Bağırsak Giardia intestinalis 1 (%100) Dışkı Rutin Parazit Bakısı 

Hastalara ampirik olarak ve saptanan etkenlere yönelik anti-bakteriyel, anti-fungal ve 

anti-viral tedaviler düzenlenmişti. Anti-bakteriyel olarak üçüncü kuşak sefalosporinlerin 

(%73,6) ve aminoglikozitlerin (%42,7) en sık tercih edilen antibiyotik grubu olduğu görüldü 

(Tablo 13). Yetmiş iki saat içerisinde ateş düşmeyip karbapenem (meropenem) başlama 

oranımız %26,9 idi. Glikopeptid kullanım oranımız %16,5 iken antifungal ilaçlardan 

flukonazol kullanma oranımız %4,2, amfoterisin B kullanma oranımız %1,4, vorikonazol 

kullanma oranımız %1,9 ve kaspofungin kullanma oranımız %1,9 idi. Anti-viral olarak da en 

sık oseltamivir tercih edilmişti (%7,1) (Tablo 14, Tablo 15). Linezolid sadece bir hastada 2 

gün kullanılmıştı. Tigesiklin ve kolistin, periferik kan ve kateter kan kültüründe karbapenem 

dirençli enterokok saptanan bir hastada kullanılmıştı. 
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Tablo 13. Kullanılan antibiyotiklerin dağılımı (n=212) 

Antibiyotik Grubu 
Uygulama 

Sıklığı  
Tedavi Süresi 

Üçüncü kuşak sefalosporinler 156 (%73,6) 7,55 ± 3,16 gün (1-18 gün) 

Piperasilin/Tazobaktam 57 (%26,9) 6,52 ± 3,07 gün (2-16 gün) 

Karbapenemler 57 (%26,9) 9,19 ± 4,01 gün (3-20 gün) 

Glikopeptidler 35 (%16,5) 9,11 ± 4,05 gün (1-19 gün) 

Aminoglikozitler 91 (%42,9) 7,43 ± 2,28 gün (3-11 gün) 

Diğer (Linezolid, Kolistin, Tigesiklin, 

Amoksisilin-Klavulanik Asit, 

Makrolidler, Metronidazol, 

Trimetoprim/Sulfametoksazol)  

28 (%13,2) 7,35 ± 3,33 gün (2-17 gün) 

Tablo 14. Kullanılan anti-fungallerin dağılımı (n=212) 

Anti-fungal Uygulama Sıklığı Tedavi Süresi 

Flukonazol 9 (%4,2) 8,11 ± 4,19 gün (1-16) 

Amfoterisin B 3 (%1,4) 6 ± 3,60 gün (3-10) 

Vorikonazol 4 (%1,9) 17 ± 14,67 gün (4-36) 

Kaspofungin 4 (%1,9) 16,25 ± 6,23 gün (10-23) 

Tablo 15. Kullanılan anti-virallerin dağılımı (n=212) 

Anti-viral Uygulanan Sıklığı (Toplam Başvuru Sayısına Oranı) 

Oseltamivir 15 (%7,1) 

Asiklovir 2 (%0,9) 

Gansiklovir 2 (%0,9) 

Ateş odağı olarak 39 (%18,4) başvuruda kateter enfeksiyonu saptanmıştı. Etken 

mikroorganizmalara bakıldığında; 24 (%61,5) Gram pozitif bakteri, 13 (%33,4) Gram negatif 

bakteri ve 2 (%5,1) fungal etken saptanmıştı. En sık görülen etken koagülaz negatif 

Staphylococcus’tu (%43,6) (Tablo 16). Saptanan 39 kateter enfeksiyonunun 6’sında (%15,3) 

kateter çıkartma işlemi uygulanmıştı. Bu hastalardan 2’sinde antibiyoterapiye yanıt 

alınamayan tekrarlayan koagülaz negatif Staphylococcus enfeksiyonu, diğerlerinde 

Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans ve Candida kefyr 

enfeksiyonları saptanmıştı.  
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Tablo 16. Kateter enfeksiyonlarında saptanan etkenler (n=39) 

Mikrororganizma Dağılım 

Gram Pozitif Bakteriler 24 (%61,5) 

  Koagülaz negatif Staphylococcus 17 (%43,6) 

  Staphylococcus aureus 3 (%7,7) 

  Streptococcus mitis 2 (%5,1) 

  Staphylococcus epidermidis 2 (%5,1) 

Gram Negatif Bakteriler 13 (%33,4) 

  Escherichia coli 4 (%10,3) 

  Klebsiella pneumoniae 2 (%5,1) 

  Pseudomonas aeruginosa 5 (%12,8) 

  Enterobacter cloacae 1 (%2,6) 

  Stenotrophomonas maltophilia 1 (%2,6) 

Mantarlar 2 (%5,1) 

  Candida albicans 1 (%2,6) 

  Candida kefyr 1 (%2,6) 

Başvuruların 21’inde (%9,9) hastaların periferik kan kültüründe mikroorganizma 

gösterilmiştir. Bakteriyemi/fungemi olarak değerlendirilen bu hastaların 14’ünde (%66,6) 

kateter enfeksiyonu, 1’inde (%4,8) invazif bakteriyel gastroenterit bakteriyemi/fungemi 

nedeni olarak gösterildi. Hastaların 15 (%72)’i nötropenikti ve 6 (%28)’sında nötropeni 

saptanmamıştı. Nötropenik olmayan hastaların tamamında kateter enfeksiyonuna ikincil 

bakteriyemi gelişmişti. Yedi başvuruda (%33,3) periferik kan kültüründe saptanan koagülaz 

negatif Staphylococcus en sık bakteriyemi/fungemi etkeni mikroorganizma olarak gösterildi 

(Tablo 17). 
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Tablo 17. Bakteriyemi/fungemi tanılı olgularda saptanan etkenler (n=21) 

Etken Dağılım 

Koagülaz negatif Staphylococcus 7 (%33,3) 

Staphylococcus aureus 3 (%14,2) 

Pseudomonas aeruginosa 3 (%14,2) 

Klebsiella pneumoniae 2 (%9,5) 

Streptococcus mitis 1 (%4,8) 

Escherichia coli 1 (%4,8) 

Campylobacter jejuni 1 (%4,8) 

Enterobacter cloacae 1 (%4,8) 

Aeromonas hydrophila 1 (%4,8) 

Candida kefyr 1 (%4,8) 

Yedi başvuruda (%3,3) hastalarda septik şok kliniği geliştiği görüldü (Tablo 18). 

Septik şok gelişen hastaların tamamında nötropeni mevcuttu. 3 başvuruda (%1,4) da 

hastaların septik şok nedenli çocuk yoğun bakımda izlem ve tedavi ihtiyacı olmuştu. Çocuk 

yoğun bakım yatışı olan hastaların 3’ünde de kateter enfeksiyonu saptanmıştı.  

Tablo 18. Septik şok görülen olguların özellikleri (n=7) 

Onkolojik Tanı Enfeksiyon Odağı 
Etken 

Mikroorganizma 
Yoğun Bakım 
Yatış Süresi 

Lösemi 
Viral Solunum Yolu 
Enfeksiyonu 

Rhinovirus - 

Osteosarkom İdrar Yolu Enfeksiyonu 
Klebsiella 
pneumoniae 

- 

Nöroblastom 
Kateter enfeksiyonu ve 
fungemi 

Candida kefyr 3 gün 

Ewing sarkom Kateter enfeksiyonu 
Pseudomonas 
aeruginosa 

4 gün 

Hodgkin Dışı Lenfoma 
Kateter enfeksiyonu ve 
bakteriyemi 

Staphylococcus 
aureus 

- 

Hodgkin Dışı Lenfoma 
Kateter enfeksiyonu ve 
bakteriyemi 

Klebsiella 
pneumoniae 

6 gün 

Medulloblastom 
Viral Solunum Yolu 
Enfeksiyonu 

Rhinovirus - 
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Hodgkin dışı lenfoma tanılı bir hasta çocuk yoğun bakım ünitesinde izleminin 6. 

gününde, septik şoka sekonder çoklu organ yetmezliği nedeniyle kaybedilmişti. Hastanın 

periferik kan kültüründe ve kateter kan kültüründe karbapenem dirençli Klebsiella 

pneumoniae saptanmıştı.  

Hastaların 212 ateşli başvurusunun 25’inde (%11,7) idrar yolu enfeksiyonu 

saptanmıştı. Üç hastanın 2 kez olmak üzere, 22 hastanın (%23,4) idrar yolu enfeksiyonu tanısı 

aldığı görüldü. Hastaların 16’sı (%72,7) kız ve 6’sı (%27,3) erkek idi. Etken 

mikroorganizmalara bakıldığında; 11 başvuruda (%44) saptanan Escherichia coli en sık idrar 

yolu enfeksiyonu etkeni olarak görüldü (Tablo 19). 

Tablo 19. İdrar yolu enfeksiyonlarında saptanan etkenler (n=25) 

Mikrororganizma Dağılım 

Escherichia coli 11 (%44) 

Klebsiella pneumoniae 6 (%24) 

Enterococcus faecalis 6 (%24) 

Candida albicans 1 (%4) 

Candida krusei 1 (%4) 

Hastaların değerlendirmeye alınan 212 ateşli başvurusunun 117’si (%55,1) febril 

nötropeni olarak değerlendirilmişti. 94 hastandan 62’sinin (%65,9) febril nötropeni nedeniyle 

hastaneye yatışı gerçekleştirilmişti. Febril nötropenili hastaların ortalama başvuru vücut 

sıcaklığı 38,49 ± 0,40 °C (38-39,9 °C), ateşli gün sayısı 2,9 ± 1,94 (1-13 gün) gündü. Son 

kemoterapi uygulaması ile ateşli başvuru arasında geçen ortalama süre 8,51 ± 6 gün (0-39 

gün) idi. Çocuk acil servise ve polikliniğe başvuru anında ortanca beyaz küre sayısı 422/mm3 

(28-6090/mm3), ortanca mutlak nötrofil sayısı 40/mm3 (0-480/mm3) idi. Seksen bir başvuruda 

(%69,2) hastaların mutlak nötrofil sayısı <100/mm3’tü. En çok lenfoma ve kemik tümörü 

tanılı hastaların febril nötropeni ile başvurduğu görüldü. Hastaların kanser tanı gruplarına 

göre dağılımı Tablo 20’de verilmiştir. 
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Tablo 20. Febril nötropeni ile başvuran hastaların tanı gruplarına göre dağılımı 

Tanı 
Hastaların Dağılımı 

(n=62) 

Toplam Başvuruların Dağılımı 

(n=117) 

Lenfoma 14 (%22,6) 26 (22,2) 

  Hodgkin Lenfoma 2 (%3,2) 2 (%1,7) 

  Hodgkin Dışı Lenfoma 12 (%19,4) 24 (%20,5) 

Kemik Tümörleri 9 (%14,5) 20 (%17,1) 

  Osteosarkom 3 (%4,8) 9 (%7,7) 

  Ewing Sarkom 6 (%9,7) 11 (%9,4) 

Lösemi 8 (%12,9) 19 (%16,2) 

Rabdomyosarkom ve Diğer 

Yumuşak Doku Tümörleri 
8 (%12,9) 17 (%14,5) 

Santral Sinir Sistemi 

Tümörleri 
9 (%14,5) 14 (%12) 

  Medulloblastom/PNET 7 (%11,3) 11 (%9,4) 

  Pons Gliomu 1 (%1,6) 1 (%0,9) 

  Serebellar Astrositom 1 (%1,6) 2 (%1,7) 

Nöroblastom 7 (%11,3) 13 (%11,1) 

Germ Hücreli Tümör 3 (%4,9) 4 (%3,4) 

Langerhans Hücreli 

Histiyositoz 
2 (%3,2) 2 (%1,7) 

Wilms Tümörü 1 (%1,6) 1 (%0,9) 

Hepatosellüler Karsinom 1 (%1,6) 1 (%0,9) 

Febril nötropenili hastaların 117 başvurusunun 57’sinde (%48,7) enfeksiyon odağı 

saptanamamıştı. Klinik belirti, fizik muayene bulguları ve mikrobiyolojik çalışmalar ile 

enfeksiyon odağı saptanan 60 başvurunun 21’inde (%35) ise birden fazla enfeksiyon odağı 

saptanmıştı. Febril nötropenili başvuruların %21,4’ünde saptanan kateter enfeksiyonları en sık 

ateş nedeni olarak gösterilmişti (Tablo 21). 
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Tablo 21. Febril nötropenili hastalarda saptanan enfeksiyon tanıları (n=114) 

Enfeksiyon Tanısı Dağılım  

Kateter Enfeksiyonu 25/114 (%21,4) 

Viral Üst Solunum Yolu Enfeksiyonu 19/114 (%16,2) 

Bakteriyemi/fungemi 15/114 (%12,8) 

İdrar Yolu Enfeksiyonu 10/114 (%8,5) 

Akut Gastroenterit 6/114 (%5,1) 

Yumuşak Doku Enfeksiyonu 5/114 (%4,3) 

Pnömoni 2/114 (%1,7) 

Akut Otitis Media 1/114 (%0,9) 

CMV Enfeksiyonu 1/114 (%0,9) 

Akut Sinüzit 1/114 (%0,9) 

Mikrobiyolojik incelemeler ile bakteriler 62 (%29,3) başvuruda, virüsler 27 (%12,8) 

başvuruda, mantarlar 4 (%1,9) başvuruda etken olarak gösterilmiştir. Enfeksiyon etkenlerinin 

nötropenisi olan ve olmayan hastalar arasındaki dağılımına bakıldığında, istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0,05) (Tablo 22).  

Tablo 22. Enfeksiyon etkenlerinin nötropenisi olan ve olmayan hastalardaki dağılımı 

Etken 

Mikroorganizma 

Nötropeni Toplam 

(n/yüzde) 
p Değeri 

Var (n/yüzde) Yok (n/yüzde) 

Virüs 15 (%55,6) 12 (%44,4) 27 (%100) 0,96 

Bakteri 38 (%38,7) 24 (%61,3) 62 (%100) 0,25 

Mantar 1 (%25,0) 3 (%75,0) 4 (%100) 0,33 

Klinik belirti, fizik muayene bulguları ve mikrobiyolojik çalışmalar ile saptanan 

enfeksiyon tanılarının nötropenisi olan ve olmayan hastalar arasındaki dağılımına 

bakıldığında, istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0,05) (Tablo 23). Septik 

şok tablosunun ise nötropenik hastalarda daha sık geliştiği görülmüştür (p=0,02). 
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Tablo 23. Enfeksiyon tanılarının nötropenisi olan ve olmayan hastalardaki dağılımı 

Enfeksiyon Tanısı 
Nötropeni Toplam 

(n/yüzde) 
p Değeri 

Var (n/yüzde) Yok (n/yüzde) 

Kateter Enfeksiyonu 25 (%64,1) 14 (%35,9) 39 (%100) 0,21 

Viral Üst Solunum Yolu 

Enfeksiyonu 
19 (%55,9) 15 (%44,1) 34 (%100) 0,93 

Bakteriyemi/Fungemi 15 (%71,4) 6 (%28,6) 21 (%100) 0,11 

İdrar Yolu Enfeksiyonu 10 (%40,0) 15 (%60,0) 25 (%100) 0,10 

Akut Gastroenterit 6 (%37,5) 10 (%62,5) 16 (%100) 0,14 

Septik Şok 7 (100) 0 (%0) 7 (%100) 0,02 
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5. TARTIŞMA 

Çocukluk çağı kanserlerinde uygulanan yoğun kemoterapi, radyoterapi ve cerrahi 

tedavi seçenekleri ile birlikte hastaların sağkalım hızlarında belirgin iyileşme görülmüştür.  

Bununla birlikte uygulanan tedavilerin bir sonucu olarak enfeksiyonlar, gelişmiş tedavi 

seçeneklerine rağmen önemli bir mortalite ve morbidite nedeni olarak karşımıza çıkmaya 

devam etmektedir. Enfeksiyonlar, yalnızca hastanede yatış süresini ve antimikrobiyal 

kullanma süresini uzatmakla, kemoterapi protokollerinin planlanan zamanlarda 

uygulanmasına engel olmakla ve yaşam kalitesini etkilemekle kalmayıp aynı zamanda ölüme 

de yol açabilmektedir. Bu çalışmada Ocak 2015-Aralık 2018 tarihleri arasında Ege 

Üniversitesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı, Çocuk Onkoloji Bilim Dalı’nda 

kanser tanısı alan ve kemoterapi uygulanan, 0-18 yaşları arasındaki 94 hastanın 212 ateşli 

başvurusundaki bakteriyel, viral, fungal ve parazitik enfeksiyonlar değerlendirilmiştir. 

Literatürdeki birçok çalışmada çocukluk çağı kanser hastalarında bakteriyel, fungal, viral ve 

paraziter enfeksiyonlar ayrı ayrı değerlendirilmiştir. Çalışmamızda ise ateş nedeniyle 

başvuran hastalardaki tüm enfeksiyon etkenlerinin ortaya konulması, tedavi seçeneklerinin ve 

risk faktörlerinin değerlendirilmesi hedeflenmiştir. 

Kanser tedavisi gören çocuklarda ateş yapan enfeksiyonlara çok sayıda faktör yol 

açabilir. Bunlar arasında en önemlileri, sitotoksik kemoterapi ve kortikosteroid tedavisi 

sonrası immünsüpresyon, nötropeni, intravenöz ilaç uygulamaları, santral venöz kateter 

uygulamaları, deri ve mukoza bütünlüğünün bozulması, total parenteral beslenme ve çevresel 

faktörlerdir. Çevresel faktörler içerisinde mevsimsel değişiklik gösteren solunum virüs 

aktiviteleri, ev ortamında enfekte bireylerin olması, kontamine su ve gıdalar sayılabilir. 

Febril nötropeni, kanserli çocuk ve ergenlerde kemoterapinin yaşamı tehdit eden ve 

sık görülen bir komplikasyonudur. Kanser tedavisi için kemoterapi alan çocukların yaklaşık 

yarısında en az bir kez febril nötropeni görüldüğü bildirilmektedir (47, 48). Çalışmamızda 

değerlendirilen 94 hastanın 62’sinde (%65,9) febril nötropeni bulunmaktaydı.  

Febril nötropenili çocukların bir kısmında enfeksiyon etkenleri mikrobiyolojik 

analizlerde gösterilebilmektedir, ancak enfeksiyon etkeni çoğu hastada gösterilememektedir. 

Castagnola ve ark., 366 hastanın 1792 nötropenik döneminin değerlendirildiği çalışmalarında 

febril nötropeni saptanan hastaların %79’unda ateş odağının belirlenemediğini bildirmiştir 

(49). Bizim çalışmamızda da febril nötropenili hastalarımızın 117 başvurusunun 57’sinde 

(%48,7) enfeksiyon odağı belirlenememiştir. Bu hasta grubunun %21,4’ünde gösterilen 

33 



kateter enfeksiyonları en sık ateş nedeni olarak saptanmıştır. Viral üst solunum yolu 

enfeksiyonu (%16,2), bakteriyemi/fungemi (%12,8) ve İYE (%8,5) diğer sık ateş nedenleri 

olarak gösterilmiştir. 

Çocukluk çağı kanser hastalarında tekrarlanan yoğun kemoterapi uygulamaları ve 

diğer sistemik tedavilerin verilmesi için kalıcı SVK’ler oldukça sık kullanılmaktadır. 

SVK’lerin rutin kullanımı hem hastalar hem de tedavi ekibi için önemli avantajlar sunar. Bu 

kateterler sitotoksik ajanları, antimikrobiyal ajanları ve kan ürünlerini uygulamak için basit ve 

güvenli bir şekilde kullanılmaktadır. Bu kateterler aynı zamanda hastaya uzun süreli kullanışlı 

ve güvenilir bir damaryolu olanağı sağlamaktadır. Ancak bununla birlikte yabancı maddelerin 

vasküler sisteme implantasyonu kateterle ilişkili enfeksiyon riskini doğurmaktadır (50).  

Çalışmamızdaki hastaların değerlendirmeye alınan 212 ateşli başvurusunda klinik 

belirti, fizik muayene bulguları ve mikrobiyolojik çalışmalar ile saptanan enfeksiyon 

tanılarına bakıldığında; 39 başvuruda (%18,4) saptanan kateter enfeksiyonları gösterilen en 

sık enfeksiyon odağı idi. Etken mikroorganizmaların 24’ünü (%61,5) Gram pozitif bakteriler, 

13’ünü (%33,4) Gram negatif bakteriler ve 2’sini (%5,1) Candida türleri oluşturmaktaydı. On 

yedi başvuruda (%43,6) saptanan koagülaz negatif Staphylococcus en sık kateter enfeksiyon 

etkeni olarak görüldü. Newman ve ark. yapmış olduğu 93 pediatrik onkoloji hastasının 178 

SVK enfeksiyonunun değerlendirildiği çalışmada, 243 mikroorganizma gösterilmiştir (19). 

Bunların 144’ü (%59,2) Gram negatif bakteri, 92’si (%37,9) Gram pozitif bakteri ve 7’si 

(%2,9) Candida türleri idi. Sık (49 kez) (%20,2) saptanan koagülaz negatif Staphylococcus 

bizim çalışmamızda da olduğu gibi en sık bakteriyel etken olarak bildirilmiştir. Çelebi ve 

ark.’nın yapmış olduğu 31 pediatrik onkoloji hastasının 44 kateter enfeksiyonunun 

değerlendirildiği çalışmalarında enfeksiyonların %41’inde saptanan koagülaz negatif 

Staphylococcus en sık bakteriyel etken olarak bildirilmiştir (51). Bu çalışmada 44 başvurunun 

9’unda (%22,4) enfeksiyon nedeniyle kateterin çıkartıldığı bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda 

da 39 kateter enfeksiyonunun 6’sında (%15,3) kateter çıkartma işlemi uygulanmıştı.  

Solunum yolu virüsleri sağlıklı çocuklarda görülen en sık ateş nedenidir ve viral 

solunum yolu enfeksiyonları çocukluk çağı kanser hastalarında da yaygın olarak 

görülmektedir. Sağlıklı çocuklarda, bu virüsler genellikle iyi huyludur ve kendi kendini 

sınırlayan üst solunum yolu enfeksiyonlarına neden olurlar. Bununla birlikte, immün sistemi 

baskılanmış hastalarda ciddi morbidite ve mortalite ile ağır hastalığa neden olabilirler. Vliora 

ve ark., kemoterapi alan veya HKHN yapılan hematolojik malignite ve solid tümör tanılı 

çocuklarda viral solunum yolu enfeksiyonlarının epidemiyolojisi ve klinik önemi üzerine 
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yapmış olduğu prospektif bir çalışmada, RSV (%46), Parainfluenza Virüs (%13,7) ve Human 

Bocavirus (%13,7) en sık saptanan viral etkenler olarak bildirilmiştir (4). Meena ve ark.’nın 

kanser tanılı febril nötropenili çocuklarda viral solunum yolu enfeksiyonlarının prevalansı ve 

klinik sonuçları üzerine yapmış olduğu çalışmada, hastalarda saptanan Rhinovirüs (%26,6), 

RSV (%9,3) ve İnfluenza A (%9,3) en sık viral solunum yolu enfeksiyonu etkeni olarak 

bildirilmiştir (52).  

Hastalarımızda nazofarengeal sürüntü multipleks PCR paneli ile 24 (%11,3) 

başvuruda, toplamda 9 farklı solunum yolu virüsü saptadık. Solunum yolu virüsü saptanan 

hastalardan 23’ünde (%95,8) viral üst solunum yolu enfeksiyonu, 1’inde (%4,2) viral 

pnömoni tanısı konulmuştu. On iki (%50) başvuruda saptanan Rhinovirüs’ü en sık viral 

solunum yolu enfeksiyonu etkeni olarak saptadık. Rhinovirüs’ün ardından 2’şer (%8,3) 

başvuruda saptanan RSV, Parainfluenza Tip 1, Coronavirus ve Human Bocavirus diğer sık 

viral solunum yolu etkenleri olarak gösterildi. Literatürde kanser tanılı çocuklarda viral 

solunum yolu enfeksiyon etkenlerine yönelik yapılan benzer çalışmalarda bizim çalışmamızda 

olduğu gibi Rhinovirüs en sık viral etken olarak dikkat çekmektir (52, 53, 54, 55). 

Nötropenik kanserli çocuklarda PCR yöntemi ile gösterilen solunum yolu 

virüslerinin prevalansı %38-76 arasında bildirilmektedir. Bizim çalışmamızda ise febril 

nötropenili hastaların %16,2’sinde viral solunum yolu enfeksiyonu saptanmıştır. 

Oranlarımızın daha düşük olmasını, nazofarengeal sürüntü multipleks PCR panelinin bazı 

dönemlerde hastanemizde çalışılmaması sonucunda daha düşük sayıda hastaya testin 

uygulanması ve daha az tanı konmasıyla ilişkilendirdik. 

CMV ve EBV, dünya genelinde popülasyonun yaklaşık %90'ını enfekte ettiği ve 

enfeksiyonun genellikle latent olarak seyrettiği bilinmektedir. Latent enfeksiyonlar da kanser 

hastalarında immün sistemin baskılanması sonucunda yıllar sonra yeniden aktive olabilir. 

CMV ve EBV, pediatrik lösemili hastalarda tedaviye sekonder immünosüpresyonun bir 

sonucu olarak sık görülmektedir (28). Özellikle uzun süreli kortikosteroid kullanımına bağlı 

CMV reaktivasyonları olabilmektedir. Kemoterapi uygulanan pediatrik kanser hastalarında 

CMV enfeksiyonlarının tarandığı bir çalışmada CMV enfeksiyon sıklığı %15,9 olarak 

bildirilmiştir (56). Bu hastaların %21,7’sinde de hepatit, retinit ve pnomoni gibi invazif CMV 

enfeksiyonu bulguları saptanmıştır. Bizim çalışmamızda ise 2 başvuruda (%0,9) kanda CMV-

DNA PCR analizi ile CMV enfeksiyonu saptandı. Bu hastalarda invazif CMV bulgusu yoktu. 

Her iki hastada da akut lenfoblastik lösemi tanısı olması ve yoğun kortikosteroid kullanımı 

dikkat çekiciydi.   
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Fungal enfeksiyonlar immün sistemi baskılanmış hastalar için ciddi bir risk 

oluşturmaktadır. Özellikle yoğun miyelosüpresif ve miyeloablatif kemoterapi uygulanan 

kanser hastaları, bağışıklığın baskılanması ve kemoterapi ilişkili nötropeni nedeniyle fungal 

enfeksiyonlar için ciddi risk altındadırlar. Çocukluk çağı kanser hastalarında fungal 

enfeksiyonların değerlendirildiği mevcut çalışmaların büyük çoğunluğu bu hastalarda 

Candida türlerinin en sık fungal enfeksiyon etkeni olduğunu bildirmektedir (18, 57, 58, 59, 

60, 61). Küf mantarlarının en sık fungal etken olarak bildirildiği çalışmalar da mevcuttur (62). 

Pediatrik kanser hastalarında fungal enfeksiyonların değerlendirildiği bir çalışmada, 

70 fungal enfeksiyonun 30’unda solunum sistemi enfeksiyonu, 30’unda kan ve kateter ilişkili 

enfeksiyon, 5’inde santral sinir sistemi enfeksiyonu, 3’ünde İYE ve 2’sinde bağırsak 

enfeksiyonu bildirilmişti (59). Bizim çalışmamızda ise sadece 4 başvuruda (%1,9) fungal 

enfeksiyon gösterildi.  Nöroblastom tanılı, kateter enfeksiyonu ilişkili fungemi ve septik şok 

saptanan bir hastada etken olarak Candida kefyr; medulloblastom tanılı, kateter enfeksiyonu 

saptanan ve kateter çıkartma işlemi uygulanan bir hastada Candida albicans; optik gliom 

tanılı idrar yolu enfeksiyonu saptanan bir hastada Candida albicans ve lösemi tanılı, idrar 

yolu enfeksiyonu saptanan bir hastada Candida krusei fungal enfeksiyon etkeni olarak 

gösterildi. 

Nötropeni, kalıcı venöz kateterler, geniş spektrumlu antibiyotiklerin kullanımı, 

sitotoksik kemoterapi, kortikosteroid tedavisi ve total parenteral beslenme invasif fungal 

enfeksiyon riskini artıran önemli etkenlerdir. İnvasif fungal enfeksiyonlardan sorumlu, en sık 

karşılaşılan mikrororganizmalar Candida türleridir. Ridola ve ark.’nın konvansiyonel 

kemoterapi uygulanan solid tümörlü hastalardaki Candida enfeksiyonlarının değerlendirdiği 

çalışmada, hastaların %77’sinde gösterilen Candida albicans, kanididemiye neden olan en sık 

Candida türü olarak bildirilmiştir (63). Candida tropicalis 3 hastada ve Candida krusei 1 

hastada gösterilmiştir. Bu çalışmada hastaların %17’sinde septik şok görülmüş ve kandidemi 

ilişkili mortalite %17 olarak bildirilmiştir.  

Özsevik ve ark.’nın yapmış olduğu çalışmada Candida parapsilosis en sık kandidemi 

etkeni olarak bildirilmiştir (64). Bu çalışmada invazif fungal enfeksiyon ilişkili mortalite oranı 

%20,9 olarak bildirilmiştir. SVK varlığı, HKHN, total parenteral beslenme uygulamaları, 

uzun süreli ateş, yüksek CRP düzeyi mortalite için risk faktörü olduğu gösterilmiştir. Sano ve 

ark.’nın yapmış olduğu, 62 hastanın 268 ateşli döneminin değerlendirildiği çalışmada; 

çocuklarda nötropenik dönemde bakteriyeminin, invazif fungal enfeksiyon için prediktif bir 

faktör olduğu gösterilmiştir (65). Krupova ve ark.’nın yapmış olduğu çocuk kanser 
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hastalarında fungemilerin değerlendirildiği çalışmada, Candida albicans en sık fungemi 

etkeni olarak bildirilmiştir (66). Fungemi ilişkili mortalite oranı %31,4 olarak bildirilmiştir. 

Çalışmamızda kateter enfeksiyonu ilişkili kandidemi gösterilen ve septik şok nedeniyle çocuk 

yoğun bakım ünitesinde izlenen bir hastada etken olarak Candida kefyr saptadık. SVK’sı 

çıkartılan ve sistemik anti-fungal (kaspofungin, vorikonazol) uygulanan hasta başarı ile tedavi 

edilmişti. 

Bakteriyemi ve bakteriyemi ilişkili sepsis, çocuklarda yoğun kemoterapinin bir sonucu 

olarak görülen, nötropeni ve mukozal bariyerlerin yıkılması sonucu kolaylaşan invazif 

enfeksiyonların ciddi mortalite ve morbidite ile sonuçlanabilen majör bir komplikasyonudur. 

Celkan ve ark.’nın yapmış olduğu, kanser hastalarında bakteriyemilerin değerlendirildiği 

çalışmada, olguların %60'ında Gram pozitif bakteriler, %35'inde Gram negatif bakteriler ve 

%5'inde mantarlar etken mikroorganizma olarak gösterilmiştir (67). Staphylococcus 

epidermidis en sık bakteriyemi etkeni olarak bildirilmiştir. Kara ve ark., yapmış oldukları bir 

çalışmada febril nötropenili hastalarda bakteriyemi için risk faktörlerini değerlendirmiştir. 

Çalışmalarında, lökopeni, nötropeni, son 3 ayda periferik kan ve kateter kan kültüründe 

mikroorganizma gösterilmiş olması ve SVK varlığını bakteriyemi için risk faktörü olarak ileri 

sürmüşlerdir (68). Koagülaz negatif Staphylococcus (31.4%) bu çalışmada en sık bakteriyemi 

etkeni olarak bildirilmiştir. Bizim hastalarımızda bakteriyemi etkeni mikroorganizmalara 

bakıldığında koagülaz negatif Staphylococcus (%33,3) en sık etken olarak görüldü. 

Staphylococcus aureus (%14,2) ve Pseudomonas aeruginosa (%14,2) diğer sık bakteriyemi 

etkenleri olarak gösterilmiştir.  

Moskalewicz ve ark.’nın yapmış olduğu, nötropenisi olmayan ve ateş nedeniyle acil 

servise başvuran hastalarda bakteriyemilerin değerlendirildiği çalışmada Pseudomonas spp., 

koagülaz negatif Staphylococcus ve Staphylococcus epidermidis en sık bakteriyemi etkeni 

olarak bildirilmiştir (69). Allaway ve ark. nötropenisi olmayan ateşli pediatrik kanser 

hastalarında koagülaz negatif Staphylococcus’u en sık bakteriyemi etkeni olarak bildirmiştir 

(70).  Çalışmamızda nötropeni saptanmayan 6 başvuruda bakteriyemi gösterilmişti. İki 

başvuruda koagülaz negatif Stafilococcus, 2 başvuruda Stafilococcus aureus, 1 başvuruda 

Pseudomonas aeruginosa ve 1 başvuruda Enterobacter cloacae etken mikroorganizma olarak 

gösterildi. Nötropenik olmayan başvuruların tamamında bakteriyemilerin, kateter 

enfeksiyonuna ikincil gelişmiş olması dikkat çekiciydi. 

Sepsis ve septik şok, kanserli çocuklarda, primer hastalığın veya kemoterapinin bir 

sonucu olarak sık görülen komplikasyonlardır. Granülositopeni, mukozitler, kalıcı kateterler 

37 



ve sıklığı giderek artan çoklu antibiyotik dirençli bakteriler bu hastalarda sepsis ve septik şoku 

kolaylaştıran başlıca faktörlerdir. 

Paulus ve ark.’nın yapmış olduğu bir çalışmada, sepsisli hastalarda saptanan 

mikroorganizmaların %26,6’ını oluşturan Staphylococcus epidermidis en sık bakteriyel etken, 

%2,6’sını oluşturan Candida türleri ise en sık fungal etken olarak bildirilmiştir (71). Silva ve 

ark. çocuk ve ergen kanser hastalarında yapmış oldukları çalışmalarında septik şok nedeniyle 

yoğun bakım yatışı olan 58 hastanın 40’ının kaybedildiğini bildirmiştir (72). Pound ve 

ark.’nın yapmış olduğu çalışmada pediatrik kanser hastalarında septik şok ilişkili mortalite 

oranı %15,9 olarak bildirilmiştir (73). Çalışmamızda 7 (%3,3) başvuruda hastalarda septik şok 

kliniği geliştiği görüldü. Septik şok gelişen hastaların tamamında nötropeni mevcuttu. Üç 

(%1,4) başvuruda hastaların septik şok nedenli çocuk yoğun bakımda izlem ve tedavi ihtiyacı 

olmuştu. Septik şok gelişen hastaların 4’ünde (%57,2) saptanan kateter enfeksiyonu en sık 

septik şok nedeni olarak gösterilmiştir. Septik şok gelişen hastalarda gösterilen 

mikroorganizmalara bakıldığında; 4 (%57,2) hastada bakteri (Klebsiella pneumoniae, 

Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus), 1 (%14,3) hastada mantar (Candida kefyr) 

ve 2 (%28,6) hastada virüs (Rhinovirüs) gösterilmiştir. Rhinovirüs saptanan hastalarda septik 

şoka neden olabilecek bakteriyel ve fungal etkenler mikrobiyolojik çalışmalar ile 

gösterilememiş olabilir. Ancak daha önce yapılan çalışmalarda Rhinovirüs’ün çocuklarda 

viremiye ve ciddi enfeksiyonlara neden olduğu bildirilmiştir (74, 75). 

Hodgkin dışı lenfoma tanılı bir hasta çocuk yoğun bakım ünitesinde izleminin 6. 

gününde, septik şoka sekonder çoklu organ yetmezliği nedeniyle kaybedilmişti. Hastanın 

periferik kan kültüründe ve kateter kan kültüründe karbapenem dirençli Klebsiella 

pneumoniae saptanmıştı. Çalışmamızda septik şok gelişen hastalarımızda mortalite oranı 

%14,2 olarak görüldü. Tüm hastalar değerlendirildiğinde enfeksiyon ilişkili mortalite 

oranımız %1 olarak görüldü. 

Kalıcı kateterler, cerrahi öykü, immünsüpresyon ve geniş spektrumlu antibiyotik 

tedavileri karbapenem dirençli Enterobacteriaceae enfeksiyonları için risk 

oluşturmaktadırlar. Kanser tedavisi gören, kemoterapi uygulamaları sonucu nötropenik 

çocuklarda çoklu antibiyotik direnci olan mikroorganizmaların sıklığı giderek artmaktadır 

(76, 77, 78). Çocuklarda karbapenem dirençli Enterobacteriaceae ilişkili bakteriyemi ve 

sepsislerin değerlendirildiği çalışmalarda mortalite oranı %15,9-%52 olarak bildirilmiştir (79, 

80, 81) . 
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Parazitik enfeksiyonların klinik seyri konağın immünitesi ile yakından ilişkilidir. 

İmmün sistemi sağlam bireylerde asemptomatik olan veya hafif bir klinik sergileyen paraziter 

enfeksiyonlar, immünsüpresif hastalarda çok daha ağır klinik tablolara yol açabilmektedir. 

Kanser tanılı hastalarda uygulanan yoğun kemoterapi ve kortikosteroid tedavileri sonucunda 

özellikle hücresel immün sistem baskılanmaktadır. Bu da hücresel bağışıklık sisteminden 

etkilenen parazitlerin patojen etkilerinin artmasına ve çok ağır klinik tablolara yol 

açabilmektedir.  

Giardia intestinalis ve Entamoeba histolytica immün sistemi baskılanmış, kanserli 

hastalarda sıklıkla görülür. Kanserli çocuklarda, bağırsak paraziter enfeksiyonları yaşam 

kalitesini düşürür, primer hastalığın tedavisinin aksamasına neden olur, ciddi seyredebilir ve 

ölümcül sonuçları olabilir. Cryptosporidium’un özellikle kanserli, immün sistemi baskılanmış 

çocuklarda ciddi klinik tablolara yol açtığı bilinmektedir (32). Çalışmamızda ateş ve ishal 

nedeniyle başvuran 3 hastadan dışkıda rutin parazit bakısı yapıldığı ve yalnızca bir hastada 

Giardia intestinalis saptandığı görüldü. Ancak klinik bulgular ile ön planda akut viral 

gastroenterit olarak değerlendirilen bu hastada da Giardia intestinalis ateş ve enfeksiyon 

etkeni olarak kabul edilmemişti. Sonuç olarak çalışmamızda ateş ve enfeksiyon nedeni olarak 

hiçbir parazit etkeni gösterilememiştir. 

İdrar yolu enfeksiyonu çocukluk çağında sık görülen ve önemli bir klinik problemdir. 

Çocukluk çağında İYE prevalansı yaklaşık %7’dir (82). Escherichia coli, İYE'nin en yaygın 

bakteriyel nedenidir ve çocuklarda İYE'nin yaklaşık %80'ini oluşturur (83). Pediatrik onkoloji 

hastalarında İYE’leri değerlendiren az sayıda çalışma mevcuttur. Sandoval ve ark. ateş ve 

nötropeni ile başvuran pediatrik onkoloji hastalarındaki İYE’leri değerlendirildiği bir 

çalışmada, 45 hastanın 58 başvurusu değerlendirmiştir (84). 4 hastanın (3 kız, 1 erkek) toplam 

5 başvurusunda (%8,6) İYE saptanmıştır. 3 başvuruda Esherichia coli, 1 başvuruda 

vankomisin dirençli Enterokok ve 1 hastada Stenotrophomonas multiphila saptanmıştır. Demir 

ve ark.’nın lenfoma ve solid tümör tanılı çocuk hastalarda yapmış olduğu bir çalışmada 

hastaların %3’ünde İYE saptanmıştır (23). Bu çalışmada İYE saptanan 6 hastanın 3’ünde 

Esherichia coli, 2’sinde Pseudomonas aeruginosa ve 1’inde Enterococcus faecium etken 

mikroorganizma olarak gösterilmiştir. Çalışmamızda ise 22 (%23,4) hastanın 25 (%11,7) 

başvurusunda İYE saptanmıştı. 3 hastanın 2 kez İYE tanısı aldığı görüldü. Etken 

mikroorganizmalara bakıldığında 11 başvuruda (%44) saptanan Escherichia coli daha önce 

bildirilen çalışmalarda da olduğu gibi en sık İYE etkeni olarak gösterildi. Klebsiella 

pneumoniae (%24) ve Enterococcus faecalis (%24) diğer sık İYE etkenleriydi. İYE’li 
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hastaların cinsiyet dağılımına bakıldığında çoğunluğunu (%72,7) kız hastalar 

oluşturmaktaydı. 

İshal, kanser tedavisi gören çocuklarda sık görülür ve pek çok neden ishale sebep 

olabilir. Maligniteler (lenfoma), antineoplastik ilaçlar (irinotekan), radyoterapi, besinler ve en 

önemlisi enfeksiyonlar kanserli çocuklardaki ishallerin başlıca nedenidir. Gastroenterit 

etkenleri immün sistemi baskılanmış kanserli çocuklarda, sağlıklı çocuklara göre daha uzun 

süreli ve çok daha şiddetli enfeksiyonlara neden olabilmektedir.  

Kanserli çocuklarda yapılan çalışmalarda, bakteriyel etkenlerden Clostridium 

difficile, Salmonella, Escherichia coli; paraziter etkenlerden Entamoeba histolytica, 

Cryptosporidium, Giardia lamblia; viral etkenlerden Norovirüs, Adenovirüs, Astrovirüs, 

Rotavirüs en sık gastroenterit nedenleri olarak bildirilmektedir (85, 86). Hastalarımızın 16 

(%7,5) başvurusunda akut gastroenterit tanısı konmuştu. Bu hastaların 2’sinde Campylobacter 

jejuni, 2’sinde Rotavirüs etken mikroorganizma olarak gösterilmiştir. Akut gastroenterit 

olarak değerlendirilen başvuruların tamamında dışkı kültürü çalışılmış ancak yalnızca 6 

başvuruda dışkıda viral PCR testi uygulanmıştı. Dışkıda viral PCR testi bazı dönemlerde 

hastanemizde çalışılmamakta ve bu test ile viral gastroenterit etkenlerinden sadece Rotavirüs 

ve Norovirüs değerlendirilmektedir. Bu nedenle daha düşük sayıda hastaya testin 

uygulanması ve tanı konması sonucunda hastalarımızda akut gastroenterit etkenlerini 

göstermede yetersiz kaldığımızı düşündük. 

Alt solunum yolu enfeksiyonları kanser hastalarında nötropeni ve 

immünsüpresyonun bir sonucu olarak ciddi sonuçlar doğurabilmektedir. Özellikle fungal 

pnömoniler çocukluk çağı kanser hastalarında önemli bir mortalite nedenidir (63). Kanser 

tanılı çocuk hastalarda yapılan çalışmalarda alt solunum yolu enfeksiyonları %5,2-%14 

sıklıkta bildirilmiştir (21, 24). Çalışmamızda, ateşli başvuruların 5’inde (%2,4) fizik muayene 

bulguları ve direkt grafi görüntülemesi ile pnömoni tanısı konmuştur. Bu hastalardan yalnızca 

birinde Rhinovirüs etken mikroorganizma olarak gösterilmiştir. Febril nötropenili, 96 saatten 

uzun süren ateşi olan hastalarda yapılan radyolojik incelemelerde de fungal pnömoni bulgusu 

saptanmamıştır. 

Çalışmamızın kısıtlılıklarına baktığımızda retrospektif bir çalışma olması nedeniyle 

çalışmaya dahil edilen tüm hastalarda, enfeksiyon etkenlerinin gösterilmesi amacıyla aynı 

mikrobiyolojik incelemelerin yapılmamış olması en büyük kısıtlılıktı. Dışkıda viral PCR testi 

ve solunum yolu viruslarının tespiti için çalışılan multipleks PCR paneli bazı dönemlerde 

hastanemizde çalışılmamış ve bunun sonucunda da hastalarımızda daha az sayıda viral etken 
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gösterilmiştir. Enfeksiyon etkeni olarak hiçbir hastada paraziter etkenin saptanmaması 

nedeniyle parazit enfeksiyonları değerlendirilmesinde yetersiz kalınmıştır.  
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6. SONUÇLAR 

• Değerlendirmeye alınan 212 ateşli başvurusunun 103’ünde (%48,6) enfeksiyon 

odağı saptanamamıştır. 

• Klinik belirtiler, fizik muayene bulguları ve mikrobiyolojik çalışmalar ile 

saptanan enfeksiyon tanılarına bakıldığında kateter enfeksiyonları en sık ateş nedenidir. 

• Koagülaz negatif Stafilococcus ve Escherichia coli en sık bakteriyel 

etkenlerdir. 

• Candida türleri en sık fungal etkendir. 

• Rhinovirüs en sık viral solunum yolu enfeksiyonu etkenidir. 

• Koagülaz negatif Stafilococcus en sık kateter enfeksiyonu etkenidir. 

• Başvuruların %55,1’i febril nötropeni olarak değerlendirilmiştir. 

• Kateter enfeksiyonları febril nötropenili başvurularda görülen en sık ateş 

nedenidir. 

• Septik şokun, nötropenik hastalarda daha sık olduğu gösterilmiştir (p=0,02). 

• Septik şok gelişen hastalarda etken olarak 4 (%57,2) hastada bakteri 

(Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus), 1 (%14,3) 

hastada mantar (Candida kefyr) ve 2 (%28,6) hastada virüs (Rhinovirüs) gösterilmiştir.  

• Mikrobiyolojik incelemeler ile gösterilen bakteri, virüs ve mantarların 

dağılımında, nötropenisi olan ve olmayan hastalar arasında farklılık saptanmamıştır (p>0,05). 

• Enfeksiyon tanılarının dağılımına bakıldığında, nötropenisi olan ve olmayan 

hastalar arasında farklılık saptanmamıştır (p>0,05). 

• Ateş, nötropenik hastalarda olduğu kadar, nötropenik olmayan hastalarda da 

enfeksiyonlar için önemli bir göstergedir. Ateş ile başvuran, kemoterapi uygulanan çocukluk 

çağı kanser hastaları, nötropenik olmasalar bile enfeksiyonlar için ciddi risk altındadırlar. 
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