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ÇUKUROVA ÜNİVERSİTESİ ENFEKSİYON HASTALIKLARI AD
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Olgu
u51 yaşında erkek hasta
uMultipl miyelom tanısı ile 5 yıldır dış merkezde takipte
uVAD (vinkristin-adriamisin-deksametazon) 5 kür
uKemoterapiye yanıtsız
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Özgeçmiş

u KOAH 
u Kolesistektomi-10 yıl önce
u Sigara-alkol kullanmıyor
u Pnömokok ve yıllık mevsimsel influenza aşısı mevcut
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Olgu
uOtolog kemik iliği nakli planı mevcut

uBortezomib + Lenalidomid+ Deksametazon (RVd) başlandı
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Hastaya antibakteriyel/antifungal/antiviral
profilaksi öneriniz olur mu?
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Sanford Guide, Prevention-
İmmunomodulatory therapies and
infection risk 
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Olgu profilaksi

uAsiklovir 2x800 mg
uTrimetoprim-sulfometaksazol tb 1x1
uLevofloksasin 1x500 mg
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Olgu- takipte..

uLökosit: 250 /mm3 Nötrofil: 100/mm3

uAteş: 38.7 0C
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Hastanın çevre koşulları nasıl olmalı?
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Nötropenik hastada enfeksiyon 
kontrol önlemleri

-Standart önlemler
-Özel bir endikasyon varlığında diğer izolasyon önlemleri
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Fizik muayene

uSaptanabilen enfeksiyon odağı yok
uPort mevcut
uKan ve kateter kültürleri alındı
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Empirik tedavi seçenekleri nelerdir?
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FEN
Enfeksiyon Etkenleri

u Sadece %20-30’unda enfeksiyon kaynağı 
tespit edilebiliyor

u Çoğu etken endojen flora kaynaklı 

Freifeld AG, et al. Infectious Diseases Society of Americaa. Clinical
practice guideline for the use of antimicrobial agents in neutropenic
patients with cancer: 2010 Update by the Infectious Diseases Society
of America. Clin Infect Dis. 2011;52(4):427–31.

18



Günümüzde sorun etkenler

u ESBL üreten gram negatifler
u VRE
u MRSA
u Çok ilaca dirençli gram negatifler…
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Risks, severity and timing of infections in patients with multiple myeloma: a 
longitudinal cohort study in the era of immunomodulatory drug therapy

The picture can't be displayed.

Br J Haematol, Volume: 171, Issue: 1, Pages: 100-108, First published: 24 June 2015, DOI: 
(10.1111/bjh.13532) 



Nötropenik hastalarda etkenler farklı mı?

• Gr (-) mo daha fazla
• Solunum yolu örneklerinde gram negatif mo daha sık
• Nötropenik hastalarda daha dirençli mo
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Empirik Tedavi

uFEN’de empirik tedavi medikal acildir
uHızlı başlanmalıdır
uGecikme /uygunsuz tedavi

uHastane yatış süresinde uzama
uMorbidite ve mortalitede artış
uSekonder enfeksiyonlar
uDirenç
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FEN hastalarında risk değerlendirmesi 
önemli

uHastanede tedavi /ayaktan tedavi
u IV/oral tedavi
uAyaktan oral tedavi verilenlerin takibi
uHastanede İV tedavi verilenlerin takibi
uTedavi seçenekleri
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• Maksimum skor: 26
• Skor ≥ 21: Düşük risk

• Pozitif prediktif değer %91
• Negatif prediktif değer %36
• Duyarlılık %71
• Özgüllük %68

üDüşük riskli hastalarda oldukça yararlı
J Clin Oncol 2000;18:3038–51.

• En sık kullanılan MASCC

Risk kategorileri 24



2021 by American
Society of Clinical
Oncology• Hasta özellikleri, tedavi  çeşitleri, hastane 

koşulları, lokal epidemiyolojik veriler, 
ekonomik şartlar çok değişken…

• Kritik hastaları tek kalıba koymak zor, o 
nedenle dikkatli kullanılmalı

• Bireyselleştirilmiş yaklaşımlar önerilmekte
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Empirik Antibiyotik Tedavisi
u Gelişmiş klinik çalışmalar yapılmış olmasına rağmen febril nötropenide başlangıçta ampirik 

antibiyotik seçiminde tek bir tedavi rejimi diğerlerine üstün bulunmamıştır.
Infect Dis Clin North Am 2007; 21:1055–90

u Tüm efektif antibiyotik rejimleri ( kombinasyon veya monoterapi) kesin gereken bazı özelliklere 
sahiptir: 

-Lökositlerin yokluğunda bakterisidal aktivite
-Antipsödomonal aktivite
-Minimal toksisite
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Antibiyotik seçimi

u Rejimler
uAntipsödomonal sefalosporin
uMeropenem
u İmipenem
uPiperasilin-tazobaktam

• Dirençli mo için risk faktörleri değerlendirilmeli!
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Yüksek Riskli FEN Hastalarının Değerlendirilmesi

üYüksek riskli hastada antibakteriyel tedavi seçerken;

1.Ünitedeki etken dağılımı ve direnç yapısı

2.Hastada dirençli mikrorganizma ile infeksiyon olasılığı

3.Hastanın klinik durumunun ağırlığı
gözetilmelidir…
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Olgu

uPiperasilin-tazobaktam 4x4.5 gr İV başlandı
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Gram pozitif ajanlar FEN başlangıç 
tedavisinde yer almalı mı?
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Tedavinin 3. günü

uAteş  devam ediyor
uEnfeksiyon odağı yok
Tedaviye Vankomisin eklendi- alerji nedeniyle 
teikoplanine geçildi
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Vankomisin febril nötropenide ampirik antibiyotik 
tedavisinin standart bir parçası değildir.

u Hemodinamik instabilite veya ciddi sepsisin diğer bulguları

u Radyografik olarak kanıtlanmış pnömoni

u Kan kültüründe henüz duyarlılığı belirli olmayan gram pozitif üreme 

u Klinik olarak şüphelenilen kateter ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu

u Vücutta hehangi bir yerde cilt veya yumuşak doku enfeksiyonu

u MRSA, VRE veya penisilin direçli pnömokok kolonizasyonu

u Ciddi mukozit (kinolon profilaksisi verilmiş ve seftazidim ampirik tedavide yer alıyorsa )
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4. gün

uGenel durumu kötü
uÖksürük, balgam, yutma güçlüğü
uAğız içinde mukozit
uSolunum muayenesinde bilateral raller
uHipoksi
uBu nedenle hasta yoğun bakıma alındı
uKan ve balgam kültürü, GM antijeni istendi
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Tedavi yaklaşımınız?

A. Karbapeneme geçerim
B. Antifungal eklerim
C. TMP-SMX eklerim
D. Karbapenem +TMP-SMX
E. Karbapenem +Teikoplanin + Antifungal
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Tedavi yaklaşımınız?

A. Karbapeneme geçerim
B. Antifungal eklerim
C. TMP-SMX eklerim
D. Karbapenem +TMP-SMX
E. Karbapenem + Teikoplanin +Antifungal
(Meropenem 3x2 gr)
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Toraks BT 

uBir ay önceki BT ile kıyaslamalı değerlendirmede takipte 
yeni gelişen  yaygın konsolidasyon alanları izlenmektedir. 
Fırsatçı enfeksiyon lehine bulgu görülmedi.. 
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6. gün

uNötropeni ve ateş devam etmekte
uKateter kültüründe üreme olmadı
u İki balgam ve kan kültüründe ÇİD Acinetobacter baumannii

Amikasin S

Seftazidim R

Sefepim R

İmipenem R

Meropenem R

Sefoperazon-sulbaktam R

Tigesiklin I

Kolistin S
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Tedavi yaklaşımınız nasıl olur?

A. Meropenem +Kolistin
B. Tigesiklin
C. Tigesiklin+Kolistin
D. Tigesiklin +amikasin
E. Kolistin + Amikasin
F. Diğer…

Meropenem 3,
Teikoplanin 4 
Antifungal 4

40



Acinetobacter spp
u Karbapenem dirençli suşlar için kolistin ile kombinasyon tedavisi
u Bu hasta grubunda randomize kontrollü çalışma yok
u Kullanılabilecek antibiyotikler:

u Kolistin

u Aminoglikozitler

u Tigesiklin

u Fosfomisin

u Seftazidim-avibaktam

Sheu CC, Front Microbiol. 2019
Fritzenwanker M, Dtsch Arztebl Int. 2018
Paul M,. J. Antimicrob. Chemother. 2014
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Olgu

uKolistin+ Tigesiklin+ Antifungal
uTeikoplanin kesildi
uHasta 12. günde nötropeniden çıktı
uKlinik, radyolojik ve laboratuvar belirteçleri düzeldi
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uÇİD mikroorganizmalarla enfeksiyon insidansı artmakta
uMRSA
uVRE
uESBL (+) gram negatifler
uKPC
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u 5 yıl retrospektif, 73 hasta ÇİD enfeksiyonu

u Etkenler:

u %37 MDR Klebsiella pneumoniae

u %24 Staphylococcus aureus (MRSA)

u %21 MDR Acinetobacter baumannii

u %5 MDR Pseudomonas aeruginosa

u %4 MDR Escherichia coli

u %3 VRE , %6 >2 MDR patojen
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u Ampirik tedavi sadece hastaların %13’ünde uygun
u Mortalite %32
u Enfeksiyon ilişkili mortalite %30
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u ÇİD etken ile enfeksiyon için risk faktörleri:
uGeniş sp ab kullanım
uUzamış/sık hospitalizasyon
uKolonizasyon/enfeksiyon öyküsü

uKateterizasyon
u İleri yaş
uAltta yatan hastalığın ileri evre olması
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u Lokal epidemiyolojik veriler ampirik tedavide önemli
u ÇİD etkenlerin yaygın olduğu ünitelerde de-eskalasyon 

yapılabilir
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De-eskalasyon yaklaşımı

u Başlangıç tedavi rejiminde dirençli mikroorganizmaları da kapsamak
u ESBL-üretenler, karbapenem-dirençli K. pneumonia veya MRSA

u 72 saatte eğer dirençli bir mo üremesi olmazsa spektrumun 
daraltılması

De-eskalasyon stratejisi ile beraber 
empirik tedavinin erken kesilmesi 

yaklaşımı – MDR↓

Averbuch D. Haematologica 2013

48



De-eskalasyon yaklaşımı

u Meropenem

u Antipsödomonal betalaktam + kinolon / aminoglikozit (kinolon
profilaksisi alanda kinolon kullanma)

u Kolistin + betalaktam
u Dirençli gram pozitiflere yönelik erken tedavi 

u Glikopeptid veya daha yeni ajanlar
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P Tatarelli M Mikulska Future
Microbiol. 2016
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u 372 yüksek riskli nötropenik hastada 673 FEN atağı 
değerlendirilmiş

u Yüksek riskli hastalarda sürveyans kültürlerinin negatif 
prediktif değeri %99.1 

(kolonizasyon yoksa bakteriyemi gelişimi nadir)
u Sürveyans kültürleri ile karbapenem kullanımı azalmış

52



• Karbapenem ve glikopeptid oranlarında azalma
• Yatıs süresi değişmemiş
• Mortalite benzer
• Sonuç olarak antimikrobiyal yönetişim ekibi bu grup için çok önemli

53



Hastada dirençli mikroorganizma ile infeksiyon olasılığı

Ø Hastanın dirençli etken ile kolonize olması (tarama kültürleri!)
Ø Geniş spektrumlu AB (öz. 3 kuşak SF) kullanmış olması (son bir ay)
Ø Ağır hastalığının olması (son dönem kanser, sepsis, pnömoni)
Ø Hastane kökenli infeksiyon
Ø Uzun süre hastanede yatış ve/veya sık hastaneye yatış
Ø Üriner kateterinin olması
Ø İleri yaş
Ø Yoğun bakım ünitesinde takip edilmiş olması

ECIL 4, Haematologica 2013;98(12): 1835-47
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FEN & ÇİD bakteri enfeksiyonları
u En önemli ajanlar; Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, 

Enterobacteriaceae (Klebsiella pneumoniae)
u ÇİD hematoloji merkezlerinde artışta
u Enfeksiyon kontrolü vazgeçilmez
u Dekolonizasyon?
u Febril nötropeninin yönetiminde yeni stratejiler gelişiyor
u ÇİD riski olan birimlerde de-eskalasyon stratejisinin kullanımı
u Kombinasyon tedavisi
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