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EMP‹R‹K ANT‹BAKTER‹YEL TEDAV‹DE FEBR‹L NÖTROPEN‹ ÇALIfiMA
GRUBU DENEY‹MLER‹

Murat Akova

Febril Nötropeni (FEN) Grubu 1994 y›l›nda kuruluflundan bu yana Türki-
ye'de kanserli ve febril nötropenik hastalarda çok merkezli iki araflt›rmay›
tamamlam›flt›r.  Her iki araflt›rmada da standart empirik antibakteriyel te-
davi olarak amikasin ve seftazidim kombinasyonu al›nm›fl ve bu kombinas-
yon ilk çal›flmada meropenem monoterapisi ile, di¤erinde ise sefepim ve
amikasin kombinasyonu ile randomize ve prospektif çal›flmalarda k›yaslan-
m›flt›r.  FEN grubu bu iki çal›flma d›fl›nda uluslararas› platformda Avrupa
Kanser Araflt›rma ve Tedavi Organizasyonu-Uluslararas› Antimikrobiyal
Tedavi ‹flbirli¤i Grubu'nun (EORTC-IATCG) ve yine EORTC ‹nvaziv Fungal
‹nfeksiyonlar ‹flbirli¤i Grubu'nun (EORTC-IFICG) yapt›¤› çal›flmalara da ül-
kemizden üç merkez halinde kat›lmaktad›r.  Burada sadece ülkemizde ya-
p›lm›fl çok merkezli çal›flmalar›n sonuçlar›na iliflkin bilgi verilecektir.

‹lk çal›flmada, toplam 4 merkezin (Hacettepe, Marmara ve Dokuz Eylül Üni-
versiteleri T›p Fakültesi Eriflkin ‹nfeksiyon ve Hematoloji-Onkoloji Ünite-
leri, Ankara T›p Fakültesi Eriflkin Hematoloji Ünitesi) iflbirli¤i ile 82 kan-
serli ve ateflli nötropenik hastan›n empirik tedavisinde amikasin ve seftazi-
dim kombinasyonu ile meropenem karfl›laflt›r›ld›. Bu amaçla hastalar nöt-
ropenik (parçal› lökosit say›s› <500/mm3) ateflli (>38.3˚C) atak s›ras›nda
rastgele meropenem (3x1 gr/gün) veya amikasin (15 mg/kg/gün tek dozda)
ve seftazidim (3x2 gr/gün) alacak flekilde grupland›r›ld›.  Çal›flma sonucun-
da toplam 76 hasta de¤erlendirme için uygun bulundu.  Hastalar demogra-
fik karakterleri ve altta yatan kanserleri aç›s›ndan her iki grupta da homo-
jen bir flekilde da¤›lm›flt›.  Her iki grupta da hastalar›n median izlem süre-
leri (3 gün), ateflin tedavi ile düflme süresi (median 3 gün) ve antibiyotik
kullan›m süresi (median 3 gün) birbirine eflitti. Hastalar›n 52’sinde (%68)
ateflli ata¤›n nedeni olarak infeksiyon mikrobiyolojik veya klinik olarak
gösterildi.  Bafllang›çtaki tedavi de¤ifltirilmeksizin baflar› meropenem alan
grup için %49, amikasin ve seftazidim alan grup içinse %38 olarak saptan-
d›. Bu rakam istatistiksel aç›dan anlaml› de¤ildi (p>0.05).  Di¤er antimikro-
biyal ajanlar›n eklenmesiyle bu oranlar s›ras›yla %65 ve %56’ya yükseldi
(p>0.05).  Her iki tedavi grubunda da antibiyotiklere ba¤l› ve geri dönüfle-
bilir nitelikte az say›da (8 meropenem grubunda, 9 amikasin-seftazidim
grubunda) yan etki gözlendi.
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‹kinci çal›flmada, yukar›da say›lan kat›l›mc› merkezlerden Dokuz Eylül
Üniversitesi hariç tümünün ve ek olarak Cerrahpafla T›p Fakültesi Eriflkin
Hematoloji Bilim Dal› ve Karadeniz Teknik Üniversitesi Klinik Mikrobiyo-
loji ve ‹nfeksiyon Hastal›klar› Anabilim Dal›'ndan araflt›r›c›lar›n kat›l›m› ile
208 akut lösemi veya non-Hodgkin lenfomal› hastada amikasin-seftazidim
kombinasyonu ile sefepim-amikasin kombinasyonu k›yasland›. Sefepim
2x2 gr/gün, seftazidim 3x2 gr/gün ve  amikasin 15 mg/kg günde tek doz ola-
rak kullan›ld›. Çal›flma sonunda sefepim grubunda 98, seftazidim grubun-
da ise 97 hasta etkinlik analizi için de¤erlendirmeye uygun bulundu. Her
iki grupta da demografik özellikler ve altta yatan hastal›klar istatistiksel
olarak farkl› de¤ildi. Altm›flsekiz hastada (%35) infeksiyon mikrobiyolojik
veya klinik olarak dökümante edilebildi. Ortalama antibiyotik tedavi süre-
si seftazidim grubunda 11, sefepim grubunda 12 idi. Her iki grupta da anti-
biyoti¤e yan›t verenler içinde ortalama ateflin devam süresi 3 gündü.  Sef-
tazidim grubunda 29 hasta (%30), sefepim grubunda ise 35 hasta empirik
tedaviye modifikasyonsuz yan›t verdi (%35.7). Antiviral ve azol türevi ilaç-
larla antifungal modifikasyon sonras› bu yan›t oran› s›ras›yla %35 ve %44'e
yükseldi. Bu rakamlar aras›nda istatistiksel fark yoktu. Seftazidim grubun-
da 29, sefepim grubunda ise 27 hastaya tedavi s›ras›nda empirik vankomi-
sin eklendi.  Her iki grupta da 26’flar hasta empirik amfoterisin B ald›. Sef-
tazidim grubunda 12, sefepim grubunda 13 hastada deri döküntüsü ve/ve-
ya nefrotoksisite geliflti.  Tüm hastalarda bu yan etkiler ilaçlar›n kesilmesi-
ni takiben kayboldu.
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