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Febril nétropenik hastalarda uygun antibiyotik se¢imi yapabilmek igin el-
deki mikrobiyolojik verilere dikkatle bakilirsa, géze garpan birkag nokta ol-
dugu goriiliir. Bu olgularda mikrobiyolojik tamimlama olasilig1 sinirhdir
(%20-40). Elde edilebilen izolatlar yillar boyunca izlenirse gram-negatif
mikroorganizmalarin 6n planda oldugu gozlenir. Bu 6n planda olma sade-
ce rakamsal olarak degil ayni1 zamanda mortalite oraninin yiiksek olmas:
agisindan da 6nemlidir. Son yillarda kateter kullanimi, ciddi mukozit, an-
tibakteriyel profilaksi gibi nedenlerle gram-pozitif mikroorganizmalarda gi-
derek belirginlesen bir artig vardir. Ancak alfa hemolitik streptokoklar bir
yana birakilirsa, gram-pozitif mikroorganizmalarin mortalite ve morbidite
acisindan gram-negatifler kadar 6nemli olmadig1 goriiliir. Bu nedenle de
baslangig¢ tedavilerinde genellikle gram-pozitiflere yonelik bir ajan kulla-
nilmaz. Gram-negatiflere yonelik ajan tercihinde ise kaginilmaz bir tercih
unsuru, o ajanin Pseudomonas’lara etkili olmasidir. Her ne kadar artik cogu
merkezde Pseudomonas, E. coli ve Klebsiella’dan az goriilmeye baglanmigsa
da bu ajanla olusan sepsislerde mortalite gok yiiksektir. Klasik olarak gorii-
len diger iki ajan olan E. coli ve Klebsiella’larda ise oldukga etkin ¢ok say:-
da antibiyotik olmasina ragmen, giderek artan bir sorun bu ilaglarin kulla-
niminda simirlama getirmeye baglamistir. Bu da genisletilmis spektrumlu
beta-laktamazlar ile olugan direnctir. Tiirkiyede de bazi merkezlerde bu bir
sorun haline gelmektedir. Anaerob infeksiyonlarin febril nétropenik hasta-
lardaki yeri belirsizdir. Oldukga diisiik oranda goriildiigiine inanilsa da
bakteriyolojik dokiimantasyonun yeterli olmamasi, bu ajanlara kars1 tedavi
yapilirken, klinik gézlemlere dayanarak karar verilmesine yol agmaktadir.

Tidm bu degerlendirmelerin 1s181nda sulbaktam/sefoperazon, amikasin ile
kombine edildigi zaman gereken 6zellikleri tasiyan bir ajan olarak deger-
lendirilebilir. MRSA ve enterokoklar dig1 gram-pozitiflere, Tip 1 beta-lakta-
maz liretenler hari¢ cogu gram-negatif ve anaeroblara etkilidir. Febril nétro-
penik hasta grubunda yapilan uluslararasi, gok merkezli randomize calig-
malarda da bu etkinlik gosterilmistir ve sulbaktam-sefoperazon ile yurdu-
muzda da gesili ¢aligmalar yapilmigtir. Bu galigmalarin az sayida hasta ile
yapilan ve kontrol grubu kullamilmayanlar1 bir yana birakilirsa dikkati ge-
ken birkag galigma vardir.
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Bu konuda yurtdisinda yapilan en 6nemli iki galisma Bodey ve arkadasla-
rina aittir. Bir galismada 545 atakta etkinlik gosterilmis, tedaviye yanit
%67-83 arasinda degismis, altta yatan hastalig1 diigiik riskli olanlarda bu
oran %483 olarak bulunmustur. Bunun ardindan yapilan kontrolli ve ran-
domize bir galismada imipenem + vankomisin ile sulbaktam-sefoperazon +
vankomisin kargilagtirilmigtir. Toplam 369 degerlendirilebilen atakta ise
yanit orani her iki grupta %73 ve %74 olarak bulunmustur. imipenem 4 x
500 mg, sulbaktam-sefoperazon ise 3 x 2:1 g verilmistir. Ayni sekilde diisiik
riskli hastalarda basar1 oranm1 %86 ve %88 dir.

Yurdumuzda 1995 yilinda iki galigma yapilmigtir. Birinci galigmada Akan
ve arkadaglar agik, randomize, kontrolli bir galismada 106 atakta 2 x 2 g
sulbaktam-sefoperazon ve amikasin ile 3 x 2 g seftazidim + amikasini kar-
silastirmistir. {1k 72 saatte basar1 %57 ve %?73’tiir. Bes giin atessiz kalma
orani ise %52 ve %69’dur. Tedavinin modifiye edilme oranlar ise %42.4
ve % 25.4’tlir. Bu sonuglara bakilirsa sulbaktam-sefoperazon daha iistiin go-
rillmekte ise de istatistiki olarak farklilik bulunamamistir. Caligsmada ciddi
bir yan etki saptanmamigtir. Akova ve arkadaglar: ise 84 olguda benzeri bir
calisma yapmiglardir. 4 x 1 g sulbaktam-sefoperazon ve 4 x 1.5 g seftazidim,
amikasin ile birlikte verilmistir. Bagar1 oranlar1 %72 ve %75 olarak bulun-
mustur. Modifikasyon oranlar: ise seftazidim + amikasin grubunda daha
fazladir. ilging bir veri ise tedavi maliyetleri sulbaktam-sefoperazon gru-
bunda 1347, seftazidim + amikasin grubunda ise 1408 ABD dolaridir. Her
iki galigmada da sulbaktam-sefoperazon klinik kullanimda bagarili bulun-
mugtur. Kurt ve arkadaglar1 1997’de yaptig1 galismada ise toplam 58 atak iz-
lenmis olup, bu olgularin hepsi solid tiimérlii yani diisiik riskli hastalardar.
Sadece 18 hasta nétropenikti. Bunlara sulbaktam-sefoperazon monoterapi-
si verilmig ancak 38 olguda tobramisin eklenmesi gerekli olmustur. Sonug
olarak nétropenik olgularda monoterapinin bagarisimin diisiik oldugu ve
tobramisin eklenmesi gerektigi goriilmiistiir (p < 0.001). Ozyilkan ve arka-
daglar1 1999 galismasinda ise notrofil sayis1 1000/pL altinda olan 30 febril
noétropenik olguda imipenem/silastatin ile sulbaktam-sefoperazon karsilas-
tirtlmistir ve bagar1 orani her iki grupta da %60 olarak bulunmustur. Higbir
calismada major yan etki yoktur. Bu verilerin 1s1g1nda sulbaktam-sefopera-
zon, febril nétropeni endikasyonunda 6zellikle beta-laktamaz direncinin

sik goriildiigli hastanelerde uygun bir segenek olarak karsimiza gikmakta-
dur.
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