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1970’lerin sonunda yapilan galismalarda kombinasyon tedavilerinin gram-
negatif infeksiyonlarin (6zellikle Pseudomonas) kotii sonuglarini belirgin
olarak iyilestirdiginin gézlenmesi ile birlikte bu tedavi febril nétropenide
kabul edilen standart haline gelmistir. Ugiincii jenerasyon sefalosporinlerin
piyasaya gikmasi ve degisen infeksiyon etkeni epidemiyolojisi daha az ma-
liyetli ve aminoglikozid kombinasyonlardan daha az toksik monoterapile-
rin febril nétropenide bir rolii olup olmadiginin aragtirilmasina yol agmisg-
tir. 1980’lerin basinda yapilan calismalar, seftazidim ve imipenemin bu
amagla kullanildiginda kombinasyon tedavisine benzer sonuglar alindigini
gostermigtir. Birgok galisma %5’ten az mortalite ile monoterapilerin stan-
dart kombinasyon tedavilerine egsdeger oldugunu ortaya koymustur. Birgok
iilkede 1980’lerin ortalarindan itibaren infeksiyon etkenleri arasinda gram-
pozitiflerin daha ¢ok yer tutmaya bagladigi gézlenmistir. Yapilan ¢aligma-
lar stafilokoklarin tedavinin baginda kapsanmasinin sart olmadigini, teda-
vinin gerekirse etken gosterildikten sonra modifiye edilmesinin mortalite-
yi arttirmaksizin iyi sonuglandigini gostermistir. Ancak son yillarda yiiksek
mortalite ile seyreden viridans streptokok infeksiyonlar1 ve beta-laktam
ajanlara direngli gram-negatifler, monoterapi segeneginin yeniden deger-
lendirilmesini zorunlu kilmaktadir. Febril nétropenik hastaya yaklagim
igin hazirlanan IDSA rehberinde seftazidim, sefepim, imipenem ve mero-
penemin monoterapide kombinasyon tedavisine alternatif olarak kullanila-
bilecegi belirtilmektedir. Sefoperazon-sulbaktam, sefpirom, piperasilin-ta-
zobaktam ve yiiksek doz siprofloksasinin de bu amagla kullanabilecegini
gosteren galigmalar bulunmaktadir. Diisiik ve orta riskli hastalarda monote-
rapinin yeterli oldugu genel bir kabul gérmektedir. Ancak yiiksek riskli
hastalarda segilecek ajanin halen varolan ve ortaya gikmasi beklenen pato-
jenlere, 6zellikle de hizla fatal seyreden organizmalara etkili olmas1 gerek-
lidir. Kemik iligi transplantasyonu yapilmis, siddetli mukoziti olan, viri-
dans streptokoklarla gelisen bakteremi riski tagiyan ve 6nceden antibiyotik
tedavisi veya profilaksisi almis olup direngli mikroorganizma ile gelisen in-
feksiyon riski olan hastalarda monoterapi segenegi gok dikkatli kullanilma-
lidir. Yaygin kani bu hastalarda streptokoklara seftazidimden daha aktif bir
ilacin kullanilmasmin daha uygun olacag1 yéniindedir. ilaglar arasindaki
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yan etki farkliliklarinin da gézoniine alinmasi gereklidir. Kargilagtirmali ga-
lismalarda 3 g ve daha yiiksek imipenem dozlarinin diger ilaglara gore be-
lirgin olarak daha fazla gastrointestinal yan etkilere yol ac¢tig1 gosterilmis-
tir. Sepsis ve septik soktaki hastalarda daha fazla emniyet saglayacak olan
kombinasyon tedavilerinin kullanilmasi kaginilmazdir. Monoterapi kulla-
nilan hastalarda ates yamit1 alindiktan sonra yeniden yiiksek atesin gézlen-
mesi direngli bir gram-negatif patojenin igareti sayilmali ve antifungal yak-
lasim yaninda uygun antibiyotik degisikligi veya ilavesi gekinmeden ger-
ceklestirilmelidir. Febril notropenik hastalarda baglangig rejiminin kapsa-
m1 hastanmin risk kategorisi yaninda mutlaka o kurulustaki direng paternleri
gbzoniine alinarak kararlagtirilmalidir.
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