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Febril nötropenik hastalarda uygun antibiyotik seçimi yapabilmek için el-
deki mikrobiyolojik verilere dikkatle bak›l›rsa, göze çarpan birkaç nokta ol-
du¤u görülür. Bu olgularda mikrobiyolojik tan›mlama olas›l›¤› s›n›rl›d›r
(%20-40). Elde edilebilen izolatlar y›llar boyunca izlenirse gram-negatif
mikroorganizmalar›n ön planda oldu¤u gözlenir. Bu ön planda olma sade-
ce rakamsal olarak de¤il ayn› zamanda mortalite oran›n›n yüksek olmas›
aç›s›ndan da önemlidir. Son y›llarda kateter kullan›m›, ciddi mukozit, an-
tibakteriyel profilaksi gibi nedenlerle gram-pozitif mikroorganizmalarda gi-
derek belirginleflen bir art›fl vard›r. Ancak alfa hemolitik streptokoklar bir
yana b›rak›l›rsa, gram-pozitif mikroorganizmalar›n mortalite ve morbidite
aç›s›ndan gram-negatifler kadar önemli olmad›¤› görülür. Bu nedenle de
bafllang›ç tedavilerinde genellikle gram-pozitiflere yönelik bir ajan kulla-
n›lmaz. Gram-negatiflere yönelik ajan tercihinde ise kaç›n›lmaz bir tercih
unsuru, o ajan›n Pseudomonas’lara etkili olmas›d›r. Her ne kadar art›k ço¤u
merkezde Pseudomonas, E. coli ve Klebsiella’dan az görülmeye bafllanm›flsa
da bu ajanla oluflan sepsislerde mortalite çok yüksektir. Klasik olarak görü-
len di¤er iki ajan olan E. coli ve Klebsiella’larda ise oldukça etkin çok say›-
da antibiyotik olmas›na ra¤men, giderek artan bir sorun bu ilaçlar›n kulla-
n›m›nda s›n›rlama getirmeye bafllam›flt›r. Bu da geniflletilmifl spektrumlu
beta-laktamazlar ile oluflan dirençtir. Türkiyede de baz› merkezlerde bu bir
sorun haline gelmektedir. Anaerob infeksiyonlar›n febril nötropenik hasta-
lardaki yeri belirsizdir. Oldukça düflük oranda görüldü¤üne inan›lsa da
bakteriyolojik dokümantasyonun yeterli olmamas›, bu ajanlara karfl› tedavi
yap›l›rken, klinik gözlemlere dayanarak karar verilmesine yol açmaktad›r. 

Tüm bu de¤erlendirmelerin ›fl›¤›nda sulbaktam/sefoperazon, amikasin ile
kombine edildi¤i zaman gereken özellikleri tafl›yan bir ajan olarak de¤er-
lendirilebilir. MRSA ve enterokoklar d›fl› gram-pozitiflere, Tip 1 beta-lakta-
maz üretenler hariç ço¤u gram-negatif ve anaeroblara etkilidir. Febril nötro-
penik hasta grubunda yap›lan uluslararas›, çok merkezli randomize çal›fl-
malarda da bu etkinlik gösterilmifltir ve sulbaktam-sefoperazon ile yurdu-
muzda da çeflili çal›flmalar yap›lm›flt›r. Bu çal›flmalar›n az say›da hasta ile
yap›lan ve kontrol grubu kullan›lmayanlar› bir yana b›rak›l›rsa dikkati çe-
ken birkaç çal›flma vard›r.

FEBR‹L NÖTROPEN‹K HASTALARDA
SEFOPERAZON-SULBAKTAM KULLANIMI:
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Bu konuda yurtd›fl›nda yap›lan en önemli iki çal›flma Bodey ve arkadaflla-
r›na aittir. Bir çal›flmada 545 atakta etkinlik gösterilmifl, tedaviye yan›t
%67-83 aras›nda de¤iflmifl, altta yatan hastal›¤› düflük riskli olanlarda bu
oran %83 olarak bulunmufltur. Bunun ard›ndan yap›lan kontrollü ve ran-
domize bir çal›flmada imipenem + vankomisin ile sulbaktam-sefoperazon +
vankomisin karfl›laflt›r›lm›flt›r. Toplam 369 de¤erlendirilebilen atakta ise
yan›t oran› her iki grupta %73 ve %74 olarak bulunmufltur. ‹mipenem 4 x
500 mg, sulbaktam-sefoperazon ise 3 x 2:1 g verilmifltir. Ayn› flekilde düflük
riskli hastalarda baflar› oran› %86 ve %88’dir. 

Yurdumuzda 1995 y›l›nda iki çal›flma yap›lm›flt›r. Birinci çal›flmada Akan
ve arkadafllar› aç›k, randomize, kontrollü bir çal›flmada 106 atakta 2 x 2 g
sulbaktam-sefoperazon ve amikasin ile 3 x 2 g seftazidim + amikasini kar-
fl›laflt›rm›flt›r. ‹lk 72 saatte baflar› %57 ve %73’tür. Befl gün ateflfliz kalma
oran› ise %52 ve %69’dur. Tedavinin modifiye edilme oranlar› ise %42.4
ve % 25.4’tür. Bu sonuçlara bak›l›rsa sulbaktam-sefoperazon daha üstün gö-
rülmekte ise de istatistiki olarak farkl›l›k bulunamam›flt›r. Çal›flmada ciddi
bir yan etki saptanmam›flt›r. Akova ve arkadafllar› ise 84 olguda benzeri bir
çal›flma yapm›fllard›r. 4 x 1 g sulbaktam-sefoperazon ve 4 x 1.5 g seftazidim,
amikasin ile birlikte verilmifltir. Baflar› oranlar› %72 ve %75 olarak bulun-
mufltur. Modifikasyon oranlar› ise seftazidim + amikasin grubunda daha
fazlad›r. ‹lginç bir veri ise tedavi maliyetleri sulbaktam-sefoperazon gru-
bunda 1347, seftazidim + amikasin grubunda ise 1408 ABD dolar›d›r. Her
iki çal›flmada da sulbaktam-sefoperazon klinik kullan›mda baflar›l› bulun-
mufltur. Kurt ve arkadafllar› 1997’de yapt›¤› çal›flmada ise toplam 58 atak iz-
lenmifl olup, bu olgular›n hepsi solid tümörlü yani düflük riskli hastalard›r.
Sadece 18 hasta nötropenikti. Bunlara sulbaktam-sefoperazon monoterapi-
si verilmifl ancak 38 olguda tobramisin eklenmesi gerekli olmufltur. Sonuç
olarak nötropenik olgularda monoterapinin baflar›s›n›n düflük oldu¤u ve
tobramisin eklenmesi gerekti¤i görülmüfltür (p < 0.001). Özy›lkan ve arka-
dafllar› 1999 çal›flmas›nda ise nötrofil say›s› 1000/µL alt›nda olan 30 febril
nötropenik olguda imipenem/silastatin ile sulbaktam-sefoperazon karfl›lafl-
t›r›lm›flt›r ve baflar› oran› her iki grupta da %60 olarak bulunmufltur. Hiçbir
çal›flmada majör yan etki yoktur. Bu verilerin ›fl›¤›nda sulbaktam-sefopera-
zon, febril nötropeni endikasyonunda özellikle beta-laktamaz direncinin
s›k görüldü¤ü hastanelerde uygun bir seçenek olarak karfl›m›za ç›kmakta-
d›r.
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