DOKUMAN NO GHS.RB.15
i FEBRIL NOTROPENIi LK YAYIN TARIHI 12.12.2022
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TIP MERKEZI REViZYON NO 0

SAYFA NO 1/9

TANIMLAR 1:

¢ FEN: Ates (Tek olgimde = 38.3°C veya 1 saat sireyle = 38°C) + Nétropeni (ANC
< 500/mm?veya ANC < 1000/mm?®ve 48 saatte < 500/mm?)

+ Siiper enfeksiyon: 48 saat atessiz donem sonrasi ayni odakta ikinci etken tespit
edilmesi

% Araya giren enfeksiyon: 48 saat atessiz donem sonrasi ayni odakta ayni etken
tespit edilmesi

“* Yeni FEN atagi: FEN atag bittikten 48 saat sonra yeni gelisen ates
% FEN atagi antibiyoterapinin kesilmesi ile sona erer
TANIMLAR 2:

SIRS (Sistemik inflamatuar Response Sendromu)

Vicut sicakligi >38 C, <36 C
Kalp hizi >90/dk

Solunum sayisi >20 veya PaC02<32 mmHg
WBC >12 000, < 4 000 veya >%10 band formu

Bu kriterlerden iki tanesinin olmasina SIRS sendromu denir.

YV VVYYV

* Sepsis
» SIRS semptomlari + pozitif kiltirlerle desteklenmis enfeksiyon
* Septik Sok

» Yeterli sivi resusitasyonuna ragmen diizelmeyen hipotansiyon (Sistolik kan
basinci<90mmHg ya da sistolik kan basincinda bazale goére >40 mmHg disme)

*  MOF (Multiple Organ Failure)

Metabolik asidoz (pH< 7.36 veya laktik asit artigi)

Pa02 < 75 mmHg veya PaO2/FiO2 < 250 (sivi yliklenme durumu harici)
Akut oliguri (3 saat slreyle < 30ml/saat veya < 700 ml/gln)

Koagllopati: PT’de uzama veya trombosit sayisinda < %50

Akut mental durum degisikligi (Glasgow < 14)

VVVYVYY

Antibiyotik Profilaksileri:

Kemoterapi OHKHN AHKHN
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Beklenen nétropenik donem | Hazirlik rejimi ile baslanir: Hazirlik rejimi ile baglanir:
>7 gun: * Flukonazol 1x400 * Flukonazol 1x400
* Flukonazol 1x400 mg/gln mg/gin — 90 gln
mg/gun + Valasiklovir 2x500 + Valasiklovir 2x500
* Valasiklovir 2x500 mg/gln mg/gin — 1 yil
mg/gin «  TMP/SMX 480/ «  TMP/SMX 480/
mg/hafta * Levofloksasin « Levofloksasin  1x400

Notropeniden ¢ikana
kadar devam
edilecek
-AML ve MDS induksiyon
tedavisinde antifungal ajan
posakonazol 3x200 mg

(5ml) kullanihr

1x400 mg/gin
Engrafman olana kadar
devam edilecek

mg/gin — Engrafman
olana kadar devam
edilecek
(GVHH gelismis olgularda
profilaksi 4’lii olarak
immunstipresif tedavi kesilene
dek devam edilir)

ILK DEGERLENDIRME:

*

X/
CER XA

o
S

PA akciger grafisi
TIT ve idrar kiiltiiri
Sa02

Kan kulturleri

>

o
S

X3

S

X3

*¢

X/
A X4

** Anamnez ve detayli FM
MASCC skoru (Tablo 1)

Risk belirleme (Tablo 2)

Tablo 1. MASCC (The Multinational Association for Supportive Care in Cancer)

SKORU

Ozellik

Puan

Hafif semptomatik olan ya da asemptomatik FEN

Hipotansiyon yok (TA>90 mmHg)

KOAH yok

Oncesinde fungal enfeksiyon bulunmayan solid TM veya hematolojik

malignite

A b O

PE sivi gerektiren dehidratasyon yok

Orta derecede semptomatik

FEN

Hastanede yatmayan hasta

Yas<60

N W] W w

e  Maksimum skor: 26,

* FEN atagi agir semptom: 0 puan

Skor >21 komplikasyonlar ve ko-morbidite agisindan disiik risk

¢ KOAH: Aktif kronik bronsit, amfizem, FEV azalma, atak sirasinda kortikosteroid ve/veya
bronkodilatatér kullanmayi gerektiren durumlar




DOKUMAN NO GHS.RB.15
i FEBRIL NOTROPENIi LK YAYIN TARIHI 12.12.2022
TURGUT OZAL SOP - 2017 REVIZYON TARIHI
TIP MERKEZI REViZYON NO 0
SAYFA NO 3/9

*  Gecmisteki fungal enfeksiyon: gésterilmis, kuskulu ampirik fungal tedavi almis olabilir

Tablo 2. RISK BELIRLEME

Yuksek risk (herhangi biri) Dusuk risk
» MASCC<21 » MASCC 2= 21 veya
» Ates sirasinda hastanede yatiyor » Yiksek risk ile uyumlu bulgu
olmak olmayan
» Hemodinamik instabilite
» Beklenen agir (< 100/mm3)

notropeni > 7 gun » AST/ALT >5
kat artmis
CrCl < 30 ml/dk

Aktif hastalik
Pnomoni

Alemtuzumab kullanimi
Grade 3-4 mukozit

VVVVY

Kan Kiiltirleri: FEN tanisi alan olgularda alinacak érnek miktar ve sireleri

> ik 3 glinde 4 kez
v' 1. gln: 2 kez (anaerob/aerob)
v/ 2. gln: 1 kez (sadece aerob)
v' 3. glin: 1 kez (sadece aerob)

» Kateter (+): 2 ayri lumen ve periferden
v" Ik giin toplam 120 ml/giin — anaerob/aerob
v Sonrasinda 30 ml/giin — aerob

» Kateter (-) : iki ayri koldan
v" ilk giin 80 ml/gilin - anaerob/aerob
v Sonrasinda 20 ml/gln - aerob

» Ates dustl: Yeni kan kiltiiri gereksiz
» Yeni FEN atagi: 3 guinliik déngu tekrar

Baslangi¢ tedavi segimi: Eskalasyon — Deeskalasyon
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0

X/
L X4
X/
°

X/
L X4

» Direngli patojenlerle kolonizasyon/enfeksiyon

ESBL veya karbapenamaz (+) Entereobacteriaceae
Acinetobacter baumannii, P.auriginosa, S. maltophilia
VRE

» Septik sok (Tanimlar 2)

» Multiorgan yetmezligi (Tanimlar 2)

Deeskalasyon endikasyonlari: Asagidakilerden herhangi birinin varhgi

Baslangi¢ tedavi segimi: Rutin gram (+) ajan kullaniimayacak

O
varhgi
>

>

Gram(+) Greme sinyali
Kateter veya yumusak doku enfeksiyonu
Hipotansiyon

Ates ile uyumsuz tasikardi

Gram (+) etkili tedavi baglama endikasyonlari: Asagdidakilerden herhangi birinin

VRE, MRSA veya Penisilin direncli Streptokok ile kolonizasyon

Levofloksasin proflaksisi alanlarda Grade 3/4 mukozit

Gram (+) kullanilacak olgularda ajan se¢imi

» Kateter enfeksiyonu: Cubicin

» Digerleri: Vankomisin
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1. TEDAVI
O Eskalasyon: O Deeskalasyon:
» Sulperazon 3X2 gr » Meropenem+Colistin+
/gin Cubicin veya
Vankomisin (Pnomoni
varliginda)

Not 1: Gram (+) etken endikasyonu olan olgularda eskalasyon tedavisi baslanacaksa sulperazonla
birlikte segilen gr (+) etkili ajan ile kombinasyon tedavisi baslanir.

Not 2: Deeskalasyon tedavisi baglanacak olgularda direk ampirik antifungal eklenmez (Bkz:
Deeskalasyon yaklasimi)

Not 3: Kultlrler alindiktan sonra tedavi baslanir

Not 4: Nobet sartlarinda gelisen FEN ataginda PA AC grafisi major bir akciger dinleme bulgusu
yoksa ertesi gline birakilabilir

Not 5: idrar ile birlikte mutlaka TiT génderilir

Not 6: Eger hastada bogaz agrisi veya balgam ¢ikarma anamnezi var ise bogaz kiltiru ve/veya
balgam kultirt génderilir

Not 7: Hastada ishal var ise direk mikroskopi ve gayta kulttru génderilir. Tetkikler gdnderildikten
sonra Metranidazol 3x500 mg oral olarak tedaviye baglanir. Kontrol edilemeyen ve dehidrasyona
neden olan ishal gelisen olgularda direk mikroskopide paraziter enfeksiyonlar diglanir ise lomotil tb
3x1 olacak sekilde eklenehilir.

Not 8: FEN atagi sirasinda hastada oral alim bozuklugu gelisti ise profilaktik tedaviler IV olarak verilir.

Not 9: Tifilitis (N6tropenik enterokolit) disuntlen olgularda oral alim kapatilir, oral tedaviler IV olarak
dizenlenir ve batin USG ve/veya batin BT c¢ekilir. FEN tedavisine metranidazol 3x500 mg IV eklenir.
Oral vankomisin tedavisi hasta bazl degerlendirilmelidir. Not 10: FEN tedavisi ve profilaktik
antibiyotik tedavileri; renal ve karaciger yetmezligi gelisen olgularda doz ayarlamasi yapilarak
uygulanmalidir.
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Eskalasyon yaklasimi:
[ Eskalasyon - 72. saat ]
[ Deeskalasyon endikasyonu J [ Genel durumu stabil ]
C Toraks BT N [ FUO ]
Meropenem - ~
Colistin
Vankomisin/Cubicin
Antifungal tedavi
\ _/
A4
[ Etken (+): etkene yonelik tedavi ]
Vv v
Stabil ve 48 saattir Stabil, febril
afebril Meropenem
Toraks BT

ise tedaviyi kes

* Antibiyotik sonlandirma: 72 saat tedavi verilen ve son 48 saati afebril olan olgularda
antibiyotik kesilir

* Antifungal tedavi:
» Genel durumu bozulan ve deeskalasyon yaklagimina gegilen olgularda 72. saat
degerlendirmede Toraks BT ¢ekilir ve sonug beklenmeden ampirik antifungal baslanir

» Genel durumu stabil ve atesi devam eden, eskalasyon yaklagimi ile takip edilen olgularda
72 saat sonunda Toraks BT c¢ekilir. Galaktomannan ve Toraks BT sonucuna gore 5.
Gunln sonunda ampirik antifungal baglanir

» Antifungal tedavi yaklagimi igin bakiniz (Antifungal Tedavi)
* Hipoksemi durumunda TMP/SMX 15 mg/kg/giin dozunda baslanir
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Deeskalasyon yaklasima:
[ Deeskalasyon — FUO: 72. saat ]
[ Genel durumu bozuluyor ] [ Genel durumu stabil
g ,
[ Ates (-) J [ Ates (+) J
Toraks BT -
Deeskalasyona devam i
Vv
[ Etken (+): etkene yonelik tedavi ]
A4 V
Etken (-)
Stabil ve 72 saattir afebril Colistin ve cubicin/vankomisin kes
ise tedaviyi kes Karbapenem
Toraks BT

¢ Antibiyotik sonlandirma: 72 saat tedavi verilen ve son 48 saati afebril olan olgularda
antibiyotik kesilir

* Antifungal tedavi:
» Genel durumu bozuklugu ve deeskalasyon endikasyonu devam eden olgularda 72.

saat degerlendirmede Toraks BT c¢ekilir ve sonu¢ beklenmeden ampirik antifungal
baglanir

» Genel durumu stabil ve atesi devam eden olgularda 72 saat sonunda Toraks BT gekilir.
Galaktomannan ve Toraks BT sonucuna gore 5. Guniin sonunda ampirik antifungal
baglanir

» Antifungal tedavi yaklasimi igin bakiniz (Antifungal Tedavi)
* Hipoksemi durumunda TMP/SMX 15 mg/kg/giin dozunda baglanir
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2. Antifungal tedavi — IFI (invaziv fungal enfeksiyon)
TANIMLAR 1:
Tedauvi tipi Klinik durum
Ampirik IFI (yUksek risk) > 5 guin veya IF| (orta-dusuk risk) >7 gun slren
antibiyotiklere yanitsiz ates ve kultur (-)
Pre-emptif GM(+) veya sinus/toraks BT fungal enfeksiyon ile uyumlu
Hedefe yonelik | Odak (+) ve kanith/ylksek olasilikli [FI

RiSK BELIRLEME:

Risk of IFI Primary risk factors ~ Secondary risk
factors!
o ~ Neutropenia > 14 days
%) Hilogenic SCT (umbilical cord, HLA-mismatch)» +)
(High) 1€ Allogenic SCT with GVHD
g AL (M anq L)/MDS induction and »mcue -
7 Neutropenia 7-14 days
@ v Allogenic SCT (HLA-matching) T
L AL / MSD consolidation or intensification treatment’
A
X Environmental factors?
|
@V{\) ] Neutropenia < 7 days

Autologous SCT

@

TANIMLAR 2: EORTC/MSG olgiitlerine gore IFI tanisi

(Bakiniz https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2671227/)
0 Konak & klinik faktérler + mikrobiyolojik bulgular + patolojik bulgular
» PROVEN (KESIN) IFI
» PROBABLE (MUHTEMEL) IFI
» POSSIBLE (OLASI) IFI
IFI Risk Gruplari:



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2671227/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2671227/
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0 Yiksek-ortarisk
» Notropeni siresi > 7 glin
» allo-HCT
» Akut 16semi/MDS indiiksiyon veya kurtarma
» GvHD tanisi ile IS tedavi alan hastalar
0 Disik risk
» Ylksek-orta risk faktorl tagimayan

Anti-Fungal Tedavi Yaklagimi:

[ FUO

™~ . ‘11 " -

l IFI: Orta-yUksek risk || | IFE: Dusik risk
l Ates > 5 gln | [ Ates > 7 gun

0 0

N

Ampirik antifungal tedavi
(IFI yonlnde herhangi bir kanit yoksa en fazla 14 gin)

| |

VvV v

] GM (+): Vorikonazol l “ BT (+): Ambisom 5 mg/kg

._\/»

’ GM/BT (-): Ambisom 3 mg/kg |




