Hematolojik kok huicre nakli hastalarinda
santral venoz kateter iliskili kan dolasimi
enfeksiyonlar

Giilsen iskender?, Elif Ozgiir Orman?, Duygu Mert1i Merih Kizilgakar3,
Servet Kolgelier!, Mustafa Ertek

1SBU.Dr.abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim Ve Arastirma Hastanesi. Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi

25BU.Dr.abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim Ve Arastirma Hastanesi. Enfeksiyon Kontrol Hem§ireli§i
3SBU.Dr.abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim Ve Arastirma Hastanesi. Hematoloji ve Kok Hicre Nakli Klinigi



Giris

* Hematolojik maligniteli hastalarda 6zellikle kok hicre nakli
(KHN) yapilan hastalarin tedavisinde cogu zaman santral
venoz kateter (SVK) ihtiyaci olmaktadir, bu durum da SVK
iliskili enfeksiyonlari gindeme getirmektedir

* Kanser hastalarinda SVK iliskili kan dolasimi enfeksiyonlarinin
sikligi 1000 SVK-gun basina 0,5-10 arasinda rapor
edilmektedir

* KHN alicilarinda SVK iliskili kan dolasimi enfeksiyonlari,
morbidite ve mortalitesi yuksek olan ciddi komplikasyonlardir

* Bu enfeksiyonlarda mortalite orani %12-40 arasinda
degismektedir.



Giris
* SVK iliskili kan dolasimi enfeksiyonlarindan sorumlu mikroorganizmalara bakildiginda
genel olarak;
- 1980'lerden 6nce, Gram-negatif aeroblar baskin organizmalar iken,
- 80’li yillardan sonra Gram pozitif aeroblar (6rn., KNS, S. aureus ve

Enterococcus spp.) ve Candida tirlerinin 6nemi artmistir

* Ancak, hematolojik ve solid organ maligniteli hastalarda hala Gram-negatif patojenler 6n
planda yer almaktadir

* Bu hastalarda Gram-negatiflerin baskinligi; immuinsupresif tedavilere sekonder gelisen
mukozal bariyer hasari ve barsak florasinin kan dolasimina translokasyonu sonucu
gelistigi dustnulmektedir

*Bdll, B., Schalk, E., Buchheidt, D. et al. Central venous catheter—related infections in hematology and oncology: 2020 updated guidelines on diagnosis, management, and
prevention by the Infectious Diseases Working Party (AGIHO) of the German Society of Hematology and Medical Oncology (DGHO). Ann Hematol 100, 239-259
(2021). https://doi.org/10.1007/s00277-020-04286-



https://doi.org/10.1007/s00277-020-04286-

Giris

Bu calismada 2019-2021 yillari arasinda kok hicre nakli
unitesinde (Dr.Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji EA
Hastanesi) takip edilen hematolojik maligniteli hastalarda SVK
iliskili kan dolasimi enfeksiyonlari degerlendirilmistir



Yontem

e SVK iliskili kan dolasimi enfeksiyonlari tanisi CDC kriterlerine gore
konulmustur

e Kan kaltarlerinde Greyen etkenlerin tanimlanmasi ve antibiyotik
duyarhliklarinin belirlenmesinde, konvansiyonel yontemlerin yanisira
otomatize kan kultiur sistemi kullanilmistir (Autobio BC120)

 Veriler Enfeksiyon Kontrol Komitesi aktif stirveyans kayitlari ve hastane
otomasyon sisteminden elde edilmistir



Bulgular

¢ 2019-2021 yillari arasinda merkezimiz KHN Unitesinde
toplam 316 hastaya kok hiicre nakli yapilmistir

- 142 allojenik: AML %21,4 ve ALL %17
- 174 otolog nakil: MM %25,3,HL %16,9, NHL %15,2,

* Toplam 100 hastada (%31,64) 111 SVK iliskili kan dolasimi
enfeksiyonu gelismistir

* Erkek cinsiyet %77
* En sik gorulen malignite AML (%31)



Bulgular

Tablo 1. Santral vendz kateter iliskili kan dolasimi

enfeksiyonu gelisen KHN hastalarinin hematolojik

malignite tanisina gore dagilimi

Hematolojik

tani

AML 11 (%30,55)

N: 31
Multiple
miyelom

9 (%25)

N: 18
6 (%16,66)

4 (%11,11)

3 (%8,33)

N:7

KML 2 (%5,55)

N: 2
0 (%0,00)

Aplastik anemi

N:4

Burkit L 1(%2,77)

N:2

Toplam 36 (32 erkek)

N: 100

10 (%28,57)

4 (%11,42)

10 (%28,57)

7 (%20)

2 (%5,71)

0 (%0,00)

2 (%5,71)

0 (%0,00)

35 (24 erkek)

10 (%34,48)

5 (%17,24)

6 (%20,68)

3 (%10,34)

2 (%6,89)

0 (%0,00)

2 (%6,89)

1 (%3,44)

29 (21 erkek)



Bulgular

w

Tablo 2. KHN unitesinde takip edilen hastalarda

santral venoz kateter iliskili kan dolasimi TYCM N: 27 (%69,23)  N:12 (%30,77) - 39 (%100)

“Ecoli : 23(%85,18) -MRKNS: 7 (%58,33)

-Diger: 4 (%14,82) -Diger: 5 (%41,66)

enfeksiyonu etkenlerinin yillara gére dagilimi

Gram negatif mikroorganizmalar daha fazla izole
edilmistir

Gram negatif mikroorganizmalarin, ¢ yil icinde
oranlarinda azalma ve gram pozitif
mikroorganizmalarda artis gozlenmektedir

En sik izole edilen Gram-negatif: E.coli

En sik izole edilen Gram-pozitif: MRKNS

N:22 (%57,89) N:16 (%42.11) - 38 (%100)

-Ecoli: 20 (%90,90) -MRKNS: 10 (%62,5)

-Diger: 2 (%9,1) -Diger: 6 (%37,5)

N:18 (%52,94) N:16 (%47,06) - 34(%100)

“Ecoli: 13 (%72,22)) -MRKNS: 9 (%56,25)

-Diger: 5(%27,78) -Diger:7 (%43,75)




Bulgular

Tablo 3: SVK iliskili kan dolasimi enfeksiyonunda en sik izole edilen E coli izolatlarinda yillara gore antibiyotik direng

profili
2019 2 13 13 23 10 2 1 20 0 0
n:23 (%8,69) (%56,52)  (%56,52)  (%100) (%43,47) (%8,69) (%4,34) (%87,00)  (%0,00) (%0,00)
0 10 10 18 4 3 1 19 4 0
(%50,00)  (%50,00)  (%90,00) (%20,00) (%15,00) (%5,00) (%95,00)  (%20,00) (%0,00)
0 8 6 13 4 3 1 12 3 0
(%61,53)  (%46,15)  (%100) (%30,76) (%23,07) (%7,69) (%92,30)  (%23,07) (%0,00)

3. ve 4. kusak sefalosporin direnci %50-60 civarinda seyretmis _ Sefoperazon-sulbaktam direncinde artis yasanmis (%8,69‘dan

Kinolon ve trimetoprim-sulfametoksazol direnci %90-100 civarinda %23,07’e)

seyretmig - Tigesiklin direncinde artis yasanmis (%0,00'dan%23,07)

Piperasilin- tazobaktam direncinde diislis yasanmis (%43,47'den
%30,76'a)

Meropenem direncinde artis yasanmis(%4,3’den %7,6'a)

- Kolistin direnci saptanmamistir
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2 (%8,69) 13
(%56,52)

0 10
(%50,00)

0 8
(%61,50)

Tablo 18. E. coli'nin etken oldugu saghk hizmeti iliskili kan dolasim enfeksivonu tamlari icin antibivogram sonuc dagilimi, 2020.

Mukozal bariyer hasarl- Laboratuvar tarafindan Santral kateter iligkili kan Toplam
laboratuvar tarafindan kamtlanms kan dolasimi dolasim enfeksiyonu
Antibiyotik kanitlanmus kan dolagimu enfeksiyonu
enfeksivonu
Direncli| Toplam | Direncli | Direncli| Toplam | Direncli | Direncli| Toplam | Direncli | Direncli | Toplam | Direncli
Yo Yo % %o
Amikasin 7 95 74 49 373 13.1 79 486 16.3 135 954 14.2
Amoksisilin-klavulanat 40 59 67.8 197 301 654 272 374 72.7 509 734 69.3
Ampisilin 79 85 929 309 355 87.0 431 476 90.5 819 916 894
Ampisilin-sulbaktam 11 20 350 82 138 594 88 130 67.7 181 288 62.8
|Gentamisin 34 100 34.0 121 399 30.3 157 520 30.2 312 1019 30.6
limipenem 8 | 54 | 148 17 | 241 7.1 41 | 30 [ 128 | 6 | 615 | 107
IKolistin 0 52 0.0 3 128 23 15 246 6.1 18 426 4.2
{Meropenem 9 77 11.7 24 313 1.7 65 440 148 98 830 11.8
Netilmisin 2 8 25.0 17 32 53.1 22 46 478 41 86 41.7
I_-_ 39 89 438 111 mn 299 171 488 B0 321 948 339
Sefepim 48 79 60.8 211 300 70.3 294 444 662 553 823 67.2
|Sefoksitin 19 41 46.3 37 109 339 80 240 333 136 390 349
Sefotaksim 23 36 639 32 50 64.0 83 142 58.5 138 228 60.5
[Seftazidim 46 89 517 234 358 654 313 482 64.9 593 929 63.8
\ Seftriakson - 79 557 213 345 61.7 277 438 63.2 534 862 61.9
{Siprofloksasin 69 97 711 236 385 613 322 499 64.5 ISZT 981 63.9
[Tobramisin 11 333 38.1 129 39.5

13

(%56,52)
10

(%50,00)

(%46,15)

Kinolon

23

(%100)
18

(%90,00)

13

(%100)

(%43,

4

(%20,

4

(%30,

47)

00)

76)

(%10,52)
3

(%15,00)

3

(%23,07)

(%4,34)

1

(%5,00)

1

(%7,69)

(%87,00)

19

(%95,00)

12

(%92,3)

4

(%20,00

)
3

(%23,07

)

0

0

(%0,00) (%0,00)

(%0,00)

(%0,00)



Tartisma

Izole edilen mikroorganizmalara bakildiginda;
* Gram negatif mikroorganizmalar daha fazla izole edilmistir

* Uc yil icinde gram negatiflerin oraninda azalma ve gram
pozitiflerin oraninda ise artis gézlenmektedir

En sik izole edilen etkenler acisindan en sik izole edilenler;
* Gram negatiflerden: E.coli
* Gram pozitiflerden: MRKNS



Kirsehir Ahi Evran Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Dergisi 2020; Cilt 1, Say1 3, 158-169.

Eriskin Hematoloji ve Kemik Iligi Transplantasyonu (KIiT) Unitelerinde
Yatan Hematolojik Maligniteli Hastalarda Gelisen Kan Dolasim

Enfeksiyonlarimin Incelenmesi'

Besim CAM* Aysegill ULU KILIC**

OZET

Bu galisma Erciyes Universitesi Hastanesi hematoloji ve kemik iligi transplantasyonu iinitelerinde 2013-2017
yillari arasinda yatmis olan hematolojik malignite tanisi alan ve kan aola$1m enteksiyonu gelisen (KDE) yetiskin
hastalarda retrospektif olarak yapildi. Bu calismada, hastalarda KDE etkeni olan bakterilerin; tiirti, sikligi,
antibiyotik direngleri, hastalarin nétropeni durumlari, hematolojik malignite tipleri ve oranlan, kok hiicre
transplantasyonu durumu ve yedi giinlitk mortalite oranlarinin arastirilmasi amaglannustir. Toplam 430 hastanin

yas medyam 50 (18-86) ve % 61.67s1 erkek idi. En vaygin malignite: %43 9 ile akut myeloblastik l6semi olarak

belirlenmistir. Toplam yedi giinliik mortalite oran1 % 10.5 bulunmustur. Hastalarin % 57.9"u derin nétropenik
oldugu, %?26.7’sine kdék hiicre nakli vapildigi  belirlenmistir. Enfeksiyonlarda etken gram-negatif
mikroorganizmalarda baslica E.coli % 27.6, gram-pozitif mikroorganizmalarda ise S.epidermidis % 17.2 olarak
bulunmustur. Calismanin sonunda en sik gram negatif bakteriler izole edilmistir. Gelisen enfeksiyonlarin daha
¢ok direngli mikroorganizmalar kaynakli olmasi dikkat cekicidir. Tedavide uygulanacak antibiyotiklerin
miroorganizma direng paternleri goz dntine alinarak uygulanmas: agisindan bulunan sonuglar 6nemlidir.

E.coli
Direngli'Toplam
(%a)
Amikasin 6/130
(4.6)
Kolistin 4/4
(100.0)
Sefepim 46/113
(40.7)
Sefotaksim 41/110
(37.3)
Seftazidim 6/9
(66.7)
Siprofloksasin 81/129
(62.8)
Gentamisin 3/18
(16.7)
Imipenem 3/67
(4.5)
Levofloksasin 9/12
(75.0)
Meropenem 4/41
(9.8)
Metilmisin 1/34
(2.9}
Trimetropim+ 716
sulfametoksazol

(43.8)

Tigesiklin
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‘m’ @ Toplam
Amag: Bu gok merkezli galismanin amaci, hematoloji ve onkoloji -

. ) o i Mikroorganizmalar Sayi (%) Say1 (%) Say1 (%)
EIEWI5|EFI nde mla-.vﬂ.glun bakim unltilalerlm:lle yatan hastal:.-!rda 08~  Gram-Pozitif Bakteriler 8 (173 s (86 12 (25.4)
lisen kateterle iliskili kan dolasimi infeksiyonlan (KI-KDI'ler)' nin MRSA @ 0 gy

. . . . . . . (4.3) 2 (4.3
klinik ve mikrobiyolojik yonden dederlendirilmesidir. —_—
MRKNS = S5 (10.2) 0 5 (10.2)
MSKNS 2 (43 1 (2.7) 3 (6.5)
Bulgular: 46 (%45 kadin) hastada KI-KDI saptandi. Hastala- Enterococeus s no o2 L) 2 43
rn yag ortalamasi 61+19 idi. 24 (%52.2) hastada kalici kateter s ' : '
Gram-Negatif Bakteriler 10 (21.7) 12 (26.08) 22 (47.8)

(port), 22 (%47.8) hastada santral venoz kateter takiliydi. Has-

talarin 40 (%87) indan kan kultura alindi; 24 hastada =2 saat Escherichia coli « -2 (102) 2 (43) 7 (152)
zaman farki vardi. Dokuz (%20) hastada kateter giris yerinde Serratiaspp. 0 2 (43) 2 (43)
kizarklik saptandi. Ug (%6.5) hasta infeksiyona bagl olarak kay- Klebsiella pneumoniae = 1T (21 5 1102 6 (13
bedildi. Tedavi siiresi 13+4 giin olarak belirlendi. Gram-negatif Enterobacter spp. 1 (2.1) 0 1 (2.1)
bakteriler %50, Gram-pozitif bakteriler $%25.4, mantarlar %23.9 Pseudomonas aeruginosa 1 (2.1) 1 (2.1) 2 (4.3)

Stenotrophomonas maltophilia 1 (2.7) 0 1 (2.1)
Acinetobacter baumannii = 0 i (6.5) 3 |(6.5)
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Bloodstream infections in adult patients =
with malignancy, epidemiology, D

microbiology, and risk factors associated
with mortality and multi-drug resistance

Ali Amnanati', Sarvin Sajedianfard®, Sormayeh Khajeh®, Shabnam Ghasempour?, Salma Mehrangiz i ) i i i i ) i . i )
Samane Nematolahi®™’ and Zahra Shahhosein™T Background: This study aimed to investigate the epidemiology, microbiology, and risk factors associated with

mortality and multi-drug resistance bacterial bloodstream infections (BSIs) among adult cancer patients in Shiraz,
Iran. We also report a four-year trend of antimicrobial resistance patterns of BSls.

Abstract

Methods: We conducted a retrospective study at a referral oncology hospital from July 2015 to August 2019, which
included all adults with confirmed Bal.

Results: 2393 blood cultures tested during the four-year study period; 414 positive cultures were included. The
mean age of our patients was 47.57 £ 1746 years old. Central Line-Associated BSI (CLABSI) was more common in
solid tumors than patients with hematological malignancies. Gram-negative (GN) bacteria were more detected
(63.3%, 262) than gram-positive bacteria (36.7%, 152). Escherichia coli was the most common gram-negative
organism (123/262, 47%), followed by Pseudomonas spp. (82/262, 31%) and Klebsiella pneumoniae (38/262, 14.5%).
Coagulase-negative staphylococci (CoNS) was the most frequently isolated pathogen among gram-positive bacteria

- =

(83/152, 54.6%). Acinetobacter spp., Pseudomonas spp., E. coli, and K pneumoniae were the most common Extended-
Spectrum Beta-Lactamase (ESBL) producers (100, 96.2, 66.7%, and 60.7, respectively). Acinetobacter spp,
Pseudomonas spp., Enterobacter spp., E_coli, and K. pneumoniae were the most common carbapenem-resistant (CR)
isolates (77.8, 70.7, 333, 244, and 13.2%, respectively). Out of 257 Enterobacterales and non-fermenter gram-negative
BSls, 39.3% (101/257) were carbapenem-resistant. Although the incidence of multi-drug resistance (MDR) gram-




Tartisma

Antibiyotik diren¢ oranlari agisindan;

* E.coli izolatlarinda; Piperasilin- tazobaktam direncinde disus,
sefoperazon-sulbaktam direncinde artis gézlenmektedir;

* Son 5 yilda merkezimizde FEN ataklarinda ampirik genis
spektrumlu antibiyotik olarak piperasilin- tazobaktamn
verine sefoperazon-sulbaktam kullanilmasinin en sik izole
edilen gram negatif mikroorganizma olan E.coli’de bu iki
antibiyotige karsi direnc profilinde etkili oldugunu
dusunmekteyiz



Tartisma

Antibiyotik diren¢ oranlari agisindan;

 E.coli izolatlarinda; kinolon ve trimetoprim-sulfametoksazol
direncinin yuksek olmasinda (%90-100 civarinda), bu iki
antibiyotigin KHN hastalarinda rutin profilaktik kullanimina
bagli oldugunu distiinmekteyiz




Tartisma

Antibiyotik diren¢ oranlari agisindan;

e E.coli izolatlarinda tigesikline karsi direnc artisi konusunda;
Ozellikle yogun bakim Gnitelerimizde son yillarda artan cogul
ilac direncli Acinetobacter spp. ve Klebsiella spp. kaynakli
enfeksiyonlardan dolayl kombine antibiyotik tedavisinde
artan tigesiklin kullaniminin etkili oldugu kanaatindeyiz




Sonug

 Hematolojik maligniteli ve KHN hastalarinda ozellikle
mortalitesi yuksek olan SVK iliskili kan dolasimi
enfeksiyonlarinin dnlenmesi, erken tani ve uygun tedavi
edilmesi gerekmektedir

* Sorumlu mikroorganizmalarin sikligi ve antimikrobiyal direnc
oranlarinin belirlenmesi/bilinmesi, zamaninda, uygun
ampirik antibiyotik tedavinin baslanmasinda énemli rol
oynamaktadir
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