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1970’lerin sonunda yap›lan çal›flmalarda kombinasyon tedavilerinin gram-
negatif infeksiyonlar›n (özellikle Pseudomonas) kötü sonuçlar›n› belirgin
olarak iyilefltirdi¤inin gözlenmesi ile birlikte bu tedavi febril nötropenide
kabul edilen standart haline gelmifltir. Üçüncü jenerasyon sefalosporinlerin
piyasaya ç›kmas› ve de¤iflen infeksiyon etkeni epidemiyolojisi daha az ma-
liyetli ve aminoglikozid kombinasyonlardan daha az toksik monoterapile-
rin febril nötropenide bir rolü olup olmad›¤›n›n araflt›r›lmas›na yol açm›fl-
t›r. 1980’lerin bafl›nda yap›lan çal›flmalar, seftazidim ve imipenemin bu
amaçla kullan›ld›¤›nda kombinasyon tedavisine benzer sonuçlar al›nd›¤›n›
göstermifltir. Birçok çal›flma %5’ten az mortalite ile monoterapilerin stan-
dart kombinasyon tedavilerine eflde¤er oldu¤unu ortaya koymufltur. Birçok
ülkede 1980’lerin ortalar›ndan itibaren infeksiyon etkenleri aras›nda gram-
pozitiflerin daha çok yer tutmaya bafllad›¤› gözlenmifltir. Yap›lan çal›flma-
lar stafilokoklar›n tedavinin bafl›nda kapsanmas›n›n flart olmad›¤›n›, teda-
vinin gerekirse etken gösterildikten sonra modifiye edilmesinin mortalite-
yi artt›rmaks›z›n iyi sonuçland›¤›n› göstermifltir. Ancak son y›llarda yüksek
mortalite ile seyreden viridans streptokok infeksiyonlar› ve beta-laktam
ajanlara dirençli gram-negatifler, monoterapi seçene¤inin yeniden de¤er-
lendirilmesini zorunlu k›lmaktad›r. Febril nötropenik hastaya yaklafl›m
için haz›rlanan IDSA rehberinde seftazidim, sefepim, imipenem ve mero-
penemin monoterapide kombinasyon tedavisine alternatif olarak kullan›la-
bilece¤i belirtilmektedir. Sefoperazon-sulbaktam, sefpirom, piperasilin-ta-
zobaktam ve yüksek doz siprofloksasinin de bu amaçla kullanabilece¤ini
gösteren çal›flmalar bulunmaktad›r. Düflük ve orta riskli hastalarda monote-
rapinin yeterli oldu¤u genel bir kabul görmektedir. Ancak yüksek riskli
hastalarda seçilecek ajan›n halen varolan ve ortaya ç›kmas› beklenen pato-
jenlere, özellikle de h›zla fatal seyreden organizmalara etkili olmas› gerek-
lidir. Kemik ili¤i transplantasyonu yap›lm›fl, fliddetli mukoziti olan, viri-
dans streptokoklarla geliflen bakteremi riski tafl›yan ve önceden antibiyotik
tedavisi veya profilaksisi alm›fl olup dirençli mikroorganizma ile geliflen in-
feksiyon riski olan hastalarda monoterapi seçene¤i çok dikkatli kullan›lma-
l›d›r. Yayg›n kan› bu hastalarda streptokoklara seftazidimden daha aktif bir
ilac›n kullan›lmas›n›n daha uygun olaca¤› yönündedir. ‹laçlar aras›ndaki
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yan etki farkl›l›klar›n›n da gözönüne al›nmas› gereklidir. Karfl›laflt›rmal› ça-
l›flmalarda 3 g ve daha yüksek imipenem dozlar›n›n di¤er ilaçlara göre be-
lirgin olarak daha fazla gastrointestinal yan etkilere yol açt›¤› gösterilmifl-
tir. Sepsis ve septik floktaki hastalarda daha fazla emniyet sa¤layacak olan
kombinasyon tedavilerinin kullan›lmas› kaç›n›lmazd›r. Monoterapi kulla-
n›lan hastalarda atefl yan›t› al›nd›ktan sonra yeniden yüksek ateflin gözlen-
mesi dirençli bir gram-negatif patojenin iflareti say›lmal› ve antifungal yak-
lafl›m yan›nda uygun antibiyotik de¤iflikli¤i veya ilavesi çekinmeden ger-
çeklefltirilmelidir. Febril nötropenik hastalarda bafllang›ç rejiminin kapsa-
m› hastan›n risk kategorisi yan›nda mutlaka o kurulufltaki direnç paternleri
gözönüne al›narak kararlaflt›r›lmal›d›r.
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