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Amaç: Kemoterapi sonras› geliflen febril nötropeni (FEN) önemli morbidite ve mortalite nedeni-
dir. FEN’de çeflitli gen polimorfizimleri ile infeksiyöz komplikasyonlar aras›nda iliflki oldu¤unu
gösteren çal›flmalar oldu¤u gibi bunu desteklemeyen çal›flmalar da bildirilmifltir. Bu çal›flman›n
amac› de¤iflik hematolojik malignitelerde interlökin 4 (-590) (IL-4), anjiyotensin dönüfltürücü en-
zim (ACE) gen insersiyon (I)/delesyon (D), C-C kemokin reseptör 5 (CCR5) (∆32), IL1-R antago-
nist (IL1-RN) (VNTR intron 2) ve Toll-Like reseptör-4 (TLR-4) genindeki polimorfizmleri araflt›rmak
ve akut lösemilerde (AL) kemoterapi sonras› geliflen FEN ataklar›na etkisini de¤erlendirmektir.

Metod: Prospektif olarak son bir y›l içinde arka arkaya yatan 44 AL [33 akut miyelositer lösemi
(AML), 11 akut lenfositer lösemi (ALL)] tan›l› hasta ile 50 sa¤l›kl› kontrolden izole edilen DNA ör-
neklerinde; ACE, CCR5, IL1-RN polimorfizmleri polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile, TLR-4 ve
IL-4 polimorfizmleri ise PCR-restriksiyon enzim kesim polimorfizimi (RFLP) yöntemi ile araflt›r›l-
m›flt›r. Elde edilen genotipler ve allel da¤›l›mlar›, hasta ve kontrol gruplar›nda karfl›laflt›r›lm›flt›r.
AL’lerde elde edilen allel ve heterozigot/homozigot genotip da¤›l›mlar› ile infeksiyonlar›n da¤›l›m›,
etkenleri, ateflli gün süresi ve nötropeni süresi ile iliflkisi araflt›r›lm›flt›r. FEN ilk hastalara; beta-
laktam/karbapenem ve aminoglikozid ve/veya teikoplanin içeren empirik tedavi bafllanm›fl, befl
gün içinde atefli kontrol alt›na al›namayan hastalara amfoterisin-B eklenmifltir. Befl ateflsiz gün
sonras›nda antibiyotikler kesilmifltir.

Bulgular: AL’li hastalar›n (11 ALL, 33 AML) 22’si kad›n, 22’si erkek olup median yafl 42 (16-
69)’dir. AL grubu ile sa¤l›kl› kontroller aras›nda ACE, CCR5, IL1-RN, TLR-4, IL-4 gen polimor-
fizmleri, genotip ile allel da¤›l›mlar› ve say›s›nda anlaml› farkl›l›k saptanmam›flt›r (p> 0.05). AL’li
44 hastada geliflen 79 FEN atak de¤erlendirildi¤inde, nötrofil < 500/µL gün say›s› median 15 (6-
56) ve FEN süresi median befl (1-30) gündür. CCR5, TLR-4 polimorfizmlerinde infeksiyonlar›n et-
kenleri, nötropeni (< 500/µL) süresi, ateflli gün süresi, fungal pnömoni, kan dolafl›m infeksiyon-
lar› ve FEN mortalitesinde karfl›laflt›r›ld›¤›nda allel grubuna göre anlaml› bir farkl›l›k saptanmam›fl-
t›r (p> 0.05). ACE II, IL4 TT allel saptanan gruplarda di¤er allel gruplar›na göre ateflli gün süresi
daha k›sa saptanm›flt›r (p= 0.008 ve 0.041). IL1-RN 2 allel grubunda ise 28 günlük FEN mortali-
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te oran› daha düflük oldu¤u gözlenmifltir (p= 0.049). ACE, IL1-RN, IL-4 polimorfizmlerinde di¤er
parametrelerden, infeksiyonlar›n etkenleri, nötropeni (< 500/µL) süresi, fungal pnömoni ve kan
dolafl›m infeksiyonlar› allel grubuna göre karfl›laflt›r›ld›¤›nda anlaml› bir farkl›l›k saptanmam›flt›r
(p> 0.05). 

Sonuç ve Yorum: ACE ve IL-4 gen polimorfizmlerinde ateflli gün sürelerinde allel da¤›l›mlar› ile
farkl›l›klar saptanmas›na karfl›n di¤er CCR5, IL1-RN, TLR-4 polimorfizmleri ile birlikte, kemotera-
pi sonras› geliflen FEN ataklar›nda; infeksiyonlar›n etkenleri, nötropeni süresi, ateflli gün süresi,
fungal pnömoni, kan dolafl›m infeksiyonlar› ve FEN mortalitesinde belirgin etkisinin olmad›¤› gö-
rülmüfltür.
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