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Kanserli hastalarda geligsen febril ndtropeni, morbidite ve mortaliteden sorumlu en énemli faktorlerden biridir.

Bu calismada, Ocak 2008-Aralik 2009 tarihleri arasinda Firat Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi Onkoloji
Kliniginde takip edilen 100 kanser hastasinda gozlenen febril ndtropeni ataklari retrospektif olarak irdelendi ve her hastanin
sadece ilk atagi degerlendirildi.

Olgularin 58'i kadin, 42’si erkekti. Yas ortalamalari 59.4 + 13.4 yil olarak hesaplandi. Otuz olguda altta yatan primer
hastalik hematolojik kanser, 70’inde ise solid tumbor idi. Risk grubunu belirlemede, “The Multinational Association for Supportive
Care in Cancer” kriterlerine gore hastalarin 29°'u dusuk risk grubunda, 71'i ise yuksek risk grubunda saptandi. Hastalarin ortala-
ma mutlak notrofil sayilari 247.8 + 25.2/mm?®, ortalama notropeni suresi 3.3 = 1.9 gun, ortalama hastanede kalig sureleri 4.4 +
0.7 gun olarak bulundu. Yuz febril nétropenik atagin; 22’si klinik olarak tanimlanmis enfeksiyon, 39°’u mikrobiyolojik olarak tanim-
lanmis enfeksiyon, 39’u ise nedeni bilinmeyen ates grubuna dahil edildi. Klinik ve mikrobiyolojik olarak en sik enfeksiyon odak-
lar pndémoni ve piyelonefrit olarak saptandi. Izole edilen suslarin 44'U gram-negatif comaklar, dordi gram-pozitif koklar ve
dokuzu ise Candida spp. idi. Bu suslardan en sik Escherichia coli izole edildi. Olgulara baglanan ampirik tedavide monoterapi
%61, kombine tedavi %39 olarak hesaplandi. Monoterapide en sik kullanilan antimikrobiyal ajan sefoperazon-sulbaktam idi.
Ortalama ates yaniti 2.6 + 0.2 gun olarak bulundu. On bes olgu febril ndtropeni atagi sirasinda kaybedildi.

Notropenik ates olgularinda enfeksiyon odagini belirlemeye yonelik klinik, mikrobiyolojik yaklagimlarin 6zenle yapilmasi,
ampirik antimikrobiyal tedavinin ¢ok hizl bir sekilde baslatiimasi, morbidite ve mortaliteyi azaltmada dnemli yaklagim olacaktir.

Febril nbtropeni, kanser, risk faktorleri
01.09.2012 - 27.12.2012 - 04.03.2013
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Febrile neutropenia is one of the most important factors responsible for morbidity and mortality in cancer patients.

In this study, febrile neutropenic attacks seen in 100 patients who were consulted between January
2008 and December 2009 were retrospectively evaluated. Only the first attack of each patient was included in the study.

Fifty-eight of the patients were female and 42 were male. Mean age of the patients was 59.4 + 13.4 years. Primary
malignancies were hematologic malignancy in 30 patients and solid tumors in 70 patients. According to the Multinational
Association for Supportive Care in Cancer criteria, 29 of the patients were in the low-risk group, whereas 71 patients were in the
high-risk group. Mean absolute neutrophil count, mean duration of the neutropenic period and mean duration of hospitalization
were 247.8 + 25.2/mm?3, 3.3 + 1.9 days and 4.4 + 0.7 days, respectively. Of the 100 neutropenic attacks, 22 were clinically defined
infection, 39 were microbiologically defined infection and 39 were fever of unknown origin. The most frequent infection sites were
pneumonia and pyelonephritis based on the clinical and microbiological findings. Isolated strains included 44 gram-negative
bacilli, four gram-positive cocci and nine Candida spp. Escherichia coli was the most frequently isolated agent in these strains.
Empirical treatment of patients included monotherapy (61%) and combined therapy (39%). The most frequently used antimicro-
bial agents in monotherapy were cefoperazone-sulbactam. Mean fever defervescence time after initiation of empirical treatment

was 2.6 + 0.2 days. Fifteen of the patients died during the febrile neutropenia attack.

Clinical and microbiological approaches should be made carefully in order to determine the focus of infection in
patients with febrile neutropenia. Early initiation of empiric antimicrobial treatment seems to be important in reducing mortality.

Febrile neutropenia, cancer, risk factors
01.09.2012 - 27.12.2012 -

Kanserli hastalarda gelisen febril ndtropeni, morbi-
dite ve mortaliteden sorumlu en dnemli faktorlerden
biridir. Notrofil sayisinin azalmasi enfeksiyon riskini
artirmaktadir. Notropeninin siddeti ve suresi enfeksi-
yon riskini belirgin olarak etkilemektedir!'2l,

Febril ndtropenik hastalarda atesin nedeni olarak
enfeksiydoz ve enfeksiyon digi nedenleri guvenilir bir
bicimde birbirinden ayirt etmek mumkun degildir. Bu
hastalarda enfeksiyonun tek belirtisi cogu kez ates
olmakla birlikte, enfeksiyonun seyri son derece hizli
olabilir ve yuksek mortaliteyle seyredebilir. Bu gerekge-
lerle ndtropenik hastalarda ates saptanmasi halinde,
enfeksiyon kaynagini saptamaya yonelik muayene ve
islemler tamamlandiktan sonra derhal ampirik antibiyo-
tik tedavisi baglanmalidir?®!,

Bu calismada, Firat Universitesi Tip Fakiltesi
Hastanesi Onkoloji Kliniginde yatan kanserli hastalar-
da saptanan febril ndtropeni ataklari irdelenmistir.

Calismaya Ocak 2008-Aralik 2009 tarihleri arasin-
da hastanemiz onkoloji kliniginde yatirilarak takip
edilen toplam 100 kanserli febril ndtropenik hasta
alindi. Bu hastalarin ilk febril nétropenik ataklari ret-
rospektif olarak degerlendirildi. Calisma kapsaminda;
aksiller tek sefer 38.3°C ve Ustl veya bir saat sireyle
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38.0-38.2°C arasi atesi olan ve mutlak nbtrofil sayisi
500/mm>un altinda olan veya 500-1000/mm? arasin-
da olup da 24-48 saat icinde 500/mm®un altina dus-
mesi beklenen hastalar febril ndtropeni olarak kabul
edildi¥. Hastalardan rutin kan kulturi (varsa es
zamanl kateter kulturu) ve idrar kulturl, gerektiginde
kateter giris yeri, yara yeri, digki, balgam, beyin omu-
rilik sivisi ve diger viucut sivilarindan kultur ornekleri
ve mikrobiyolojik incelemeler alindi. Hastalarda risk
grubunu belirlemede, “The Multinational Association
for Supportive Care in Cancer (MASCC)” kriterleri
kullanildi. MASCC skorlamasina gore skorun = 21
olmasi dugtk risk, < 21 olmasi yuksek risk grubu ola-
rak kabul edildil®!. Olgularda risk faktorleri olarak; yas,
cinsiyet, altta yatan primer hastalik (hematolojik kan-
ser veya solid tumbor), notrofil sayisi, ndtropeni derin-
ligi (derin ndtropeni: notrofil duzeyi < 100 mm?), not-
ropeni suresi, atesin devam etme suresi, hastanede
kalma suresi, MASCC skoru ve enfeksiyon kategorisi
irdelendi.

Hastalarin izlemi sirasindaki atesli ataklar; klinik
olarak tanimlanmig enfeksiyonlar, mikrobiyolojik ola-
rak tanimlanmis enfeksiyonlar ve nedeni bilinmeyen
ates olmak Uzere U¢ grupta degerlendirildil. Tedavi
sekli monoterapi veya kombine tedavi olarak gruplan-
dirildi.



Verilerin istatistiksel degerlendirmesinde SPSS
15.0 paket programi kullanildi. Verilerin karsilastiriima-
sinda ki-kare ve Fischer’in kesin ki-kare testi ve Mann-
Whitney U testi kullanildi. p< 0.05 olan degerler istatis-
tiksel olarak anlamli kabul edildi.

Olgularin 58’ kadin, 42’si erkekti. Yas ortalamalari
59.4 + 13.4 (24-90) yil olarak hesaplandi. Otuz olguda
altta yatan primer hastalik hematolojik kanser, 70 hasta-
da ise solid tumdrdu. MASCC kriterlerine gore hastala-
rin 29’u dusuk risk grubunda, 71’i ise yuksek risk gru-
bunda saptandi. Hastalarin ortalama mutlak notrofil
sayilari 247.8 = 25.2/mm?®, ortalama notropeni siiresi 3.3
+ 1.9 guin, ortalama hastanede kalis sureleri 4.4 + 0.7
gun bulundu. Yuz febril nbdtropenik atagin; 22’si klinik
olarak tanimlanmis enfeksiyon, 39'u mikrobiyolojik ola-
rak tanimlanmis enfeksiyon, 39'u ise nedeni bilinmeyen
ates grubuna dahil edildi. Olgularin demografik dzellikle-
ri ve risk faktorleri Tablo 1’de sunulmustur. Klinik ve
mikrobiyolojik olarak tanimlanan enfeksiyonlardan en
stk pndmoni ve piyelonefrit saptandi. Klinik ve mikrobi-

Yas (ortalama, yil) 59.4 + 13.4 (24-90)

Cinsiyet (kadin/erkek) 58/42
Notrofil sayisi (ortalama, mm?3) 247.8+25.2
Nétrofil sayisi < 100/mm? (olgu sayisi) 40
Nbtrofil sayisi 100-500/mm? (olgu sayisi) 44
Nétrofil sayisi > 500/mm? (olgu sayisi) 16
No6tropeni suresi (ortalama, glin) 33+19
Ates siiresi (ortalama, giin) 26+0.2
Hastanede kalis suresi (ortalama, giin) 44+0.7
Altta yatan hastalik (hematolojik kanser/ 30/70
solid tumor)
MASCC skoru (dustk/yuiksek) 29/71
Enfeksiyon kategorisi (n= 100)

Klinik olarak tanimlanmis 22

Mikrobiyolojik olarak tanimlanmig 39

Nedeni bilinmeyen ates 39
Tedavi (n= 100)

Monoterapi 61

Kombine tedavi 39
Antibiyotik stiresi (ortalama, gtin) 9+45

MASCC: The Multinational Association for Supportive Care in Cancer.
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yolojik olarak tanimlanan enfeksiyonlarin dagihmi Tablo
2 ve 3’'te sunulmustur. Mikrobiyolojik olarak tani konulan
39 olguda 57 etken izole edildi. Izole edilen suslarin 44
(%77.2)'t gram-negatif bakteri, 4 (%7)U gram-pozitif
bakteri, 9 (%15.8)'u ise Candida spp. idi. Bu suslardan
en sik Escherichia coli (n= 27, %47.3) izole edildi (Tablo
4). Solid tumbdrlu olgularda ortalama mutlak notrofil sayi-
lan 236.9 + 37.4/mm?, ortalama notropeni siresi 3.1 +
0.9 gun iken, hematolojik kanserlerde sirasiyla 273.5 +
41.7 ve 3.9 = 1.1 idi (p> 0.05). Solid tumbrlu olgularda
yuksek risk (48 yuksek/22 dusik) %68.6 iken, hemato-
lojik kanserlilerde bu oran (23 yuksek/7 dusuk) %76.7 idi
(p> 0.05). Olgulara baslanan ampirik tedavide monote-
rapi %61, kombine tedavi %39 olarak hesaplandi.
Monoterapide en sik kullanilan antimikrobiyal ajan sefo-
perazon-sulbaktam (n= 23) olurken, bunu sirasiyla kar-
bapenemler (imipenem ve meropenem; n= 19) ve
piperasilin-tazobaktam (n= 16) takip etti. Modifiye kom-

Klinik tani Sayi
Pnémoni ve diger alt solunum yolu 18
enfeksiyonlari
Enterit 2
Ust solunum yolu enfeksiyonlari 1
Deri ve yumusak doku enfeksiyonlari 1
Toplam 22
Mikrobiyolojik tani Sayi
Piyelonefrit ve diger idrar yolu enfeksiyonlari 19
Pnoémoni ve diger alt solunum yolu 4
enfeksiyonlari
Bakteremi 1
Ust solunum yolu enfeksiyonlari 1
Piyelonefrit + Bakteremi 6
Pnémoni + Bakteremi 4
Piyelonefrit + Pndmoni + Bakteremi 1
Piyelonefrit + Pndmoni + Kandidemi 1
Peritonit + Bakteremi 2
Toplam 39
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idrar
Mikroorganizma Sayi %
Gram-negatif mikroorganizmalar 26 45.6
Escherichia coli 22 38.6
Pseudomonas aeruginosa 2 35
Klebsiella spp. 1 1.7
Diger ** 1 1.7
Gram-pozitif mikroorganizmalar*** 1 1.7
Candida spp. 1 1.7
Toplam 28 49.1

* Balgam, kateter, yara yeri.
** Citrobacter freundii, Haemophilus influenzae.
**% Stafilokok ve streptokoklar.

bine tedavide ampirik glikopeptid veya linezolid tedavisi
17 olguda bagslandi. Tedaviye vankomisin eklenen 14
olgunun; altisinda pndmoni, ikisinde gram-pozitif bakte-
remi, kalan alti olguda ise baglangic ampirik tedaviye
ragmen 72. saatte dusmeyen ates mevcuttu. Teikoplanin
eklenen iki olgu pndmoni idi. Deri ve yumusak doku
enfeksiyonu nedeniyle bir olguya linezolid eklendi.
Antifungal tedavi, 21 hastada mevcut tedaviye sonradan
eklendi. Bu olgularin birine kandidemi nedeniyle kaspo-
fungin tedavisi baslandi. Ates suresi bes ve uzeri olan
dokuz olguda tedaviye amfoterisin B eklendi. Geri kalan
11 olguda mukozit ve/veya dzefajit saptanmasi nedeniy-
le ampirik flukonazol baglandi. Monoterapi alan olgular-
da mortalite sayisi sekiz iken, kombine tedavi alanlarda
yedi idi (p= 0.856). Yine bu iki grup arasinda risk skoru
ve ates yaniti agisindan istatistiksel olarak anlamh fark-
lihk saptanmadi (sirasiyla p= 0.423 ve p= 0.597). Yine
monoterapi alan olgularin 44’ solid, 17’si hematolojik
iken, kombine tedavi alanlarin 26'si solid, 13'U hemato-
lojik kanserdi (p= 0.726). Ortalama ates suresi 2.6 + 0.2
gun olarak bulundu. Mikrobiyolojik olarak tanimlanmig
hastalarda notropeni suresinin (4.0 + 1.2 gun) daha
yuksek oldugu saptandi (p= 0.039).

Hastalarin 15’i febril ndtropeni atagi sirasinda kay-
bedildi. Kaybedilen olgularin ndtropeni surelerinin (4.2
+ 1.1 gun) diger olgulara gobre istatistiksel olarak
anlamli duzeyde yuksek oldugu goruldu (p=0.03). Yine
kaybedilen olgularin mutlak notrofil sayilarinin cogun-
lukla 100/mm3ten dusiuk oldugu gbzlendi (p= 0.013).
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Kan Diger* Toplam

Sayi % Sayli % Sayi %
12 21.1 6 10.5 44 77.2
5 8.8 0 0 27 47.3

3 53 3 53 8 14
3 5.3 3 53 7 124

1 17 0 0 2 35

2 35 1 1.7 4 7
1 1.7 7 124 9 15.8
15 26.3 14 24.6 57 100

Kaybedilen olgularin 12’sinin yuksek risk grubunda
oldugu ve MASCC skor indeksi ile mortalite arasinda
anlamli iligki goruldugu saptandi (p= 0.003). Verilerin
lojistik regresyon analizi yapildiginda, mortalite yonun-
den risk faktorleri olarak; yuksek risk grubu [Odds
orani (OR) 7.765; p= 0.019], mutlak notrofil sayisi (OR
6.651; p= 0.033) ve nbdtropeni sureleri (OR 4.852; p=
0.041) belirlendi.

Kanserli hastalarda enfeksiyon gelisimine yol acan
en dnemli faktor ndtropenidir. Mutlak polimorfonukleer
lokosit (PNL) sayisinin 500/mm®un altina dustugu
hastalarda enfeksiyon orani belirgin bicimde artmakta,
bu sayr 0-100/mm? arasinda oldugunda ise ciddi
enfeksiyon ve bakteremi gorulme sikhgi ¢ok yuksel-
mektedir. Notropeninin derecesinin yani sira devam
suresi de enfeksiyon riski agisindan énem tasimakta-
dir. Uzun stire ndtropenik kalan hastalarda daha sik ve
agir enfeksiyon ataklari gdozlenmektedir. Kanserli has-
talarda enfeksiyon gelisimine katkida bulunan diger
faktorler; mukoza ve deri butunlugunun bozulmasi,
altta yatan kanserin kontrolstiz olmasi, humoral immu-
nite defektleri, hlicresel immunite defektleri, uygulanan
invaziv islemler (kalici kateterler vb.) ve obstruktif olay-
lardir (intrabronsiyal kitleye bagli obstriiksiyon gibi)2©l.
Calismamizda yer alan hastalarin 44’Unde nbtrofil
sayisi 100-500/mm?® iken, 40’Inda < 100/mm? idi.
Olgularin ortalama nbtropeni suresi 3.3 + 1.9 gun iken
kaybedilen olgularda bu sturenin anlamli duzeyde art-



mis ve mutlak notrofil sayilarinin dusuk oldugu gorul-
du. Mikrobiyolojik olarak tanimlanmis hastalarda notro-
peni suresinin daha yuksek oldugu saptandi.

Son yillarda yapilan ¢alismalarda febril ndtropenik
hastalarda prognozu belirlemeye ybnelik cesitli risk
faktorleri dikkate alinmistir®®. Bu calismalar icinde
guniimiizde en yaygin kabul goreni MASCC tarafindan
gelistirilen ve hastalari dusuk-yuksek riskli olarak ayirt
etmede kullanilan risk siniflamasidir®l. MASCC kriter-
lerine gore calismamizdaki olgularin 29°'u dusuk risk
grubunda, 71’ ise yuksek risk grubunda degerlendiril-
di. Kaybedilen 15 olgunun 12’sinin yuksek risk grubun-
da olmasi MASCC skorlama sisteminin duyarh oldugu
gorusunu desteklemektedir.

Kanserli hastalarda konak savunmasindaki bozuk-
luklar nedeniyle mikroorganizmalara karg! yeterli infla-
matuvar yanit gelismez. Bu da normalde ortaya ¢ikma-
si beklenen enfeksiyona iligkin belirti ve bulgularin
kanserli hastalarda saptanmamasina neden olur.
Kanserli hastalarda enfeksiyona iliskin en sik saptanan
belirti atestir. Kanserli febril ndtropenik hastalarda sap-
tanan atesin %60-80’inden enfeksiyonlar sorumludur.
Yapilan ¢calismalarda febril ndtropeni olgularinin yakla-
sik %45-50’si mikrobiyolojik olarak kanitlanmis enfek-
siyon, %25’i klinik olarak tanimlanmis enfeksiyon
kategorisine alinmis, %25-30’unda ise enfeksiyon
odag! saptanamamistir’-1%"], Kandemir ve arkadagla-
ri, 81 kanserli hastada febril nétropeni ataklarini kate-
gorize ederken %41’ini klinik olarak, %28’ini mikrobiyo-
lojik olarak tanimlamiglar, %31’inde atesin nedenini
bulamadiklarini bildirmislerdir'?. Calismamizda ise
ates nedeni olarak hastalarin %61’inde klinik veya
mikrobiyolojik olarak enfeksiyon odagi saptanmis,
%39’unda atesin nedeni enfeksiyon disi nedenlere
baglanmistir. Enfeksiyon odagi olarak en sik alt solu-
num yollari ve idrar yolu enfeksiyonu saptanmistir.

Notropenik hastalardaki fatal enfeksiyonlarin yari-
sindan fazlasi bakteriyel kokenlidir'3., 1970'li yillarda
gram-negatif bakteriler asil etken olarak saptanirken,
1980’li yillarin ortalarindan baglayarak gram-pozitif
mikroorganizmalarin sikhgi artmistir™. Son yillarda
yapilan bazi calismalarda gram-negatif bakterilerin
sikliginda yeniden bir artis gdzlendigi de bildiriimekte-
dirl'>1€l. 1997-1998 yillarinda tlkemizden bes merke-
zin (Hacettepe, Ankara, Cerrahpasa, Marmara ve
Karadeniz Teknik Universiteleri Tip Fakulteleri) katil-
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miyla yapilan bir ¢alismada izole edilen patojenlerin
%52’si gram-pozitif etkenler olarak saptanmistir'’],
Kandemir ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada, febril
nodtropeni etkeni olan gram-negatif mikroorganizmalar
%50, gram-pozitifler ise %30 oraninda bildirilmistir2,
Ayni calismada gram-negatiflerden en sik E. coli
(%28), ikinci siklikta ise gram-pozitiflerden koagulaz-
negatif stafilokok (%14) izole edilmistir. Turkiye'de
yapilan diger bir calismada; 134 febril ndtropeni ata-
gindan alinan kan ve diger kiulturlerde toplam 206
bakteri izole edilmistir. Bu bakterilerin 153 (%74.2)’u
gram-negatif, 53 (%25.8)’'u gram-pozitif saptanmistir.
Gram-negatif izolatlar siklik sirasiyla E. coli (%49.7),
Klebsiella spp. (%18.9) ve Pseudomonas spp. (%11.7);
gram-pozitif izolatlar ise stafilokok turleri (%77.3) ve
enterokok turleri (%22.7) olarak bildirilmistirl'®l. Gaytan-
Martinez ve arkadaslari %33 oraniyla en sik E. coli,
ikinci sirada koagulaz-negatif stafilokok (%29) izole
etmiglerdir'®l. Swati ve arkadaslari, febril notropeni
etkeni olarak gram-negatifleri %69.1 (en sik Klebsiella
pneumoniae; %30.8), gram-pozitifleri %22 (en sik
metisiline duyarli S. aureus; %10.2) olarak bildirmisler-
dirl'®. Calismamizda, en sik izole edilen etkenler
%77.2 oraniyla gram-negatif bakteriler olmustur.
Bunun icerisinde E. coli %47.3 oraninda birinci siray!
almaktadir. Pseudomonas aeruginosa %14 ile ikinci,
Klebsiella spp. %12.4 ile uguncu sirada yer almaktadir.
Gram-negatif bakterilerin yuksek oranda (%77.2) sap-
tanmasi etken izolatlarin gogunun (%45.6) idrar koken-
li olmasiyla aciklanabilir. Gram-pozitif etkenler %7
oraninda saptanmis olup, diger calismalara kiyasla
dusuk saptanmistir.

Ates ve nodtropeni saptanan kanser hastalarinda,
baslangigtaki ampirik antibiyotik tedavi rejiminin sec¢imi
konusunda son yillarda dnemli degisiklikler meydana
gelmistir?°l, Bu degisikliklerin basinda, bu hasta grubu-
nun uzun yillar birbirinden farksiz homojen bir grup
olarak kabul edilip, her hastanin mutlaka hastaneye
yatinlip parenteral, genis spektrumlu (¢cogunlukla
antipsddomonal) antibiyotiklerle tedavi edilmesi prensi-
binden artik vazgecilmis olmasi gelmektedir. Bu yakla-
simin yerine hastalarin duguk veya yuksek riskli olarak
iki ayr kategoride degerlendiriimesi ve her grup igin
farkl tedavi yaklagimlari uygulanmasi genel kabul gor-
mektedir*®l. Yuksek riskli febril notropenik hastalarda
ampirik antibakteriyel tedavi icin genel olarak u¢ alter-
natif rejim sbz konusudur. IIki tek basina antipsbdomo-
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nal beta-laktam uygulamasi (monoterapi), ikincisi
antipsodomonal etkili bir beta-laktam antibiyotige ami-
noglikozid eklenmesi (kombine tedavi), digeri ise bas-
langicta ampirik glikopeptid ilavesi iceren kombine
tedavinin kullaniimasidir®l. Antipsddomonal etkili bir
beta-laktam antibiyotige ampirik olarak aminoglikozid
ya da glikopeptid eklenmesinin ates yaniti Uzerine etki-
sinin olmadigi yapilan calismalarda bildirilmistir2'-22],
Gunumuzde tek basina antipsbdomonal etkili bir
beta-laktam antibiyotigin kullanimi yaygin bir uygulama
haline gelmistir. Yapilan ¢ok sayida klinik calismada ve
bu g¢alismalarin birarada degerlendirildigi meta-analiz-
lerde monoterapinin en az kombinasyon tedavisi kadar
etkin oldugu gosterilmistir®>2%, Ancak giderek artan
boyutta bir sorun olusturan genislemis spektrumlu
beta-laktamaz sentezleyen E. coli ve Klebsiella turleri-
nin febril ndtropenik hastalarda d6nemli bir etken olma-
sI, seftazidim monoterapisinin artik kullaniimamasi
gerektigine isaret etmektedir*®.. Monoterapi ile kombi-
nasyon tedavisinin karsilastirildigi 7807 hastayi i¢ceren
toplam 47 arastirmanin meta-analizinin sonuglarina
gore, d6lum riski monoterapi veya kombinasyon tedavisi
alan grupta benzer bulunmustur®®. Ayrica iki grup ara-
sindaki fark; hematolojik kanseri olanlar, derin notrope-
nisi olanlar (PNL < 100/mm?), bakteremik olanlar,
kanitlanmis enfeksiyonu olanlar ve P. aeruginosa
enfeksiyonu olanlar gibi alt gruplarda da anlaml bulu-
namamistir®®. Calismamizda yer alan tum hastalara
parenteral ampirik tedavi monoterapi (%61), kombi-
nasyon tedavisi veya glikopeptid eklenmis kombinas-
yon tedavisi (%39) baglanmis olup, en sik sefopera-
zon-sulbaktam, karbapenemler ve piperasilin-tazobak-
tam kullaniimigtir. Belirli risk faktorlerini (baslangicta
hipotansiyon veya septik sok, klinik olarak tani konul-
mus kateter enfeksiyonu, kan kulturunde heniiz tanim-
lanmamis gram-pozitif bakteri, metisiline direncli S.
aureus veya penisiline direngli S. pneumoniae ile
kolonizasyon) tasiyan hastalarda, bagslangictaki ampi-
rik tedaviye glikopeptid eklenmesi sz konusudur. Eger
dnceden kinolon profilaksisi verilmigsse ve seftazidim
ampirik tedavi olarak kullaniliyorsa, agir mukozit gibi
durumlarda ampirik glikopeptid uygulamasi goreceli bir
endikasyon olarak kabul edilmektedir®. Olgularimizin
17’sine, 72. saatte tedaviye ragmen dusmeyen ates,
pndmoni ve deri yumusak doku enfeksiyonu nedeniyle
tedaviye glikopeptid veya linezolid eklenmisgtir.
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Kombine ampirik antibiyotik tedavisi baglanan yuk-
sek riskli hastalarda 48-72 saatte yanit alinmazsa ve
glikopeptid baslama endikasyonlari varsa bir glikopep-
tid eklenmesi; buna ragmen 5-7 gun icinde ates dus-
mezse amfoterisin B eklenmesi ®nerilmektedir®l,
Yetmis ikinci saatte yanit alinamayan olgularimizda
tedaviye vankomisin veya teikoplanin eklenmis, buna
ragmen bes gun icinde atesi dusmemigse Kkultur
sonuglari da gdzden gegcirilerek amfoterisin B eklen-
migtir. Kaybedilen 15 olgumuzun 13’ klinik ve/veya
mikrobiyolojik olarak tanimlanmis enfeksiyona bagh
hastalar oldugundan ©®lum nedenlerinin gogunlukla
enfeksiyonlara bagl olarak gelistigi dusunulmektedir.
Hastalarimizin dokuzu hastaneye yattiktan 1-2 gun
sonra kaybedilmistir. Bu olgularin ge¢ donemde hasta-
neye basvurmus olabilecekleri dusunuldu.

Sonug olarak; kanser hastalari, immun sistemi
bozulmus 6zel hasta grubu oldugundan takip ve teda-
vileri sirasinda febril nétropeni atagr yonunden hasta-
larin yakin izlemi ve tedavi yaklagiminin dikkatle yapil-
mas!| gerekmektedir. Notropenik ates saptandiginda
enfeksiyon odagini belirlemeye ybdnelik klinik, mikrobi-
yolojik yaklagimlarin 6zenle yapilmasi, ampirik antimik-
robiyal tedavinin cok hizli bir sekilde bagslatiimasi ve
tedavi yanitinin izlenmesi, morbidite ve mortaliteyi
azaltmada dnemli yaklagimlar olacaktir.
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