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Komplike Deri Yumusak Doku Infeksiyonlari

sunum plani

KDYD Infeksiyonu

Siniflama

Klinik Calismalar

Osteomyelit

KDYD Iinda tedavi yaklasimi
MRSAnNIN roly,

diger direncli bakterilerin roli
KDYDinda antibiyotik kullanimi

o Ajanin 6zellikleri
o calismalar

Tedavi sureleri



Direncli Gram pozitit mikroorganizmalar

*"Metisiline direncli S. aureus (MRSA), VISA, GISA

*"MRKNS

=\/ankomisine direncli enterokok (VRE)

= Streptokok (Makrolid direnci)

=Penisiline direncli pnomokok,

= Coklu direnc artmakta (sefalosporin-tetrasiklin-

Kotrimaksazol)



*MRSA son yillarda artmakta
—Cogu Avrupa ulkesinde >10%
—ABD’de izolatlarin 59% (2006)

—DAJ’larinda %30-50 oranlarinda bildirilmis




MRSA ile gelisen infeksiyonun
sonuclari!

MSSA'ya oranla MRSA ile gelisen DAI'nda
o tedavi yetersizliginde artis,

o Ulser iyilesmesinin gecikmesi,

o alt ekstremite amputasyonlarinda artis

Alt ekstremite amputasyonu yapilanlarda

> MRSA ve MDR Gram negatif bakteri ile infeksiyonu
oranlari yuksek bulunmustur.




MRSA'ya etkili bir ajan ne zaman
diusunulmeli?

°Onceki hastaneye yatis,
oKronik ulserasyonlar,
°cOnceki antibiyotik kullanimi,
cRenal yetmezlik,

cMRSA ile nazal kolonizasyon

°cHastane polikliniklerinde yogun bakim
alma

°Yakin kisisel temas (spor, askeri,v.b)




MRSA

*"[MRSA hem hastane kokenli hem de toplum
kokenli enfeksiyonlarin tedavisinde sorun

"Toplum kokenli pnémoni ile deri-yumusak doku
enfeksiyonlarinin (DYDI) ampirik tedavi secenekleri
etkilenir.



MIRSA suslarinin ozellikleri

Hastane kokenli MRSA Toplum kokenli MRSA
Antimikrobiyal direng Bircok ilaca Birkacg ilaca
karsi karsi
SCCmec (mec A direng Tip I-111 Tip IV, V
genini tagiyan genetik
element)
PVL toksin gen Nadir Sik




Metisiline direncli S. aureus

Bu suslar mecA genince kodlanan yeni ve dusuk afiniteli bir
penisilin baglayan protein (PBP2a) yapan suslardir.

PBP’lerinde nokta mutasyonu veya asiri Uretim gibi bir degisiklik
olan suslar.

mecA geni icermeyen, ancak oksasilin MIK degeri 2-8 mg/L olan
suslar BORSA olarak degerlendirilmektedir.
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MRSA

KLIMIK Kongresi 2013
P.01-13

Dindar D ve ark.Cok merkezli calisma

725 MRSA susunda

%1’i toplum kdkenli MRSA olarak tanimlandi.
o mec Il tipinde




MRSA tedavisinde Vankomisin
o biofilm olusumunda etkisi yok
o duyarlilik azalmasi sorunul!

Stafilokoklarda beta laktam antibiyotikler disinda
direncg

o Eritromisin

o Klindamisin

o Tetrasiklin

o Siprofloksasin

c Mupirosin o
P !Diep et al Lancet 2006. Han et al J Clin Micro 2007.



Siddetli stafllokokal hastaliklarda MRSA
distniilmeli!

Nekrotizan pnomoni
Osteomyelit-septik artrit
Endokardit

Sepsis

Ampiyem



Etkin bakterisidal antibiyotikle zamaninda tedavi baslanmali!

MRSA izolatlarinda vankomisin MIC
degerlerinde artis mevcuttur!
*Tedavide yetersizlik !!

*Mortalite ile iliskisi ???




VISA

1996 Hiramatsu ve arkadaslari vankomisine azalmis
duyarhhgi olan S. aureus kokeni ile olusan bir insan

enfeksiyonunu bildirdi.
o Journal of Antimicrobial Chemotherapy 1997; 40: 135-136

ABD’de Michigan ve New Jersey’den benzer enfeksiyonlar
tanimlandi.

o Curr Opin Infect Dis. 2005;18(4):300-5.



Hlcre duvarinda peptidoglikan komponentinde yapisal degisiklik hiicre
duvarinda kalinlasmaya yol agmaktadir.

VISA: Mechanism of Resistance

Susceptible cell
Cell wall synthesis
is inhibited and
alycopeptides have
access to cell wall
synthesis sites

VISA

Cell wall synthesis
continues and
glycopeptides are
unable to access cell
wall synthesis sites

Ceall wall D-Ala-D-An
2 precursor with terminus of
C-Ala-D-Ala uncross-linked




Azalmis Vankomisin duyarhligi (VISA=
Vankomisine indermediet S. aureus (VISA)
> 1997 yilinda Japonya’'da tanimlandi
> MIK —4- 8 mg/L
o . kalinlasmis hucre duvari

Teikoplanine de azalmis duyarhlik (GISA)

2002 yilinda VRSA izolati tanimlandi.
o VRE’den vanA geninin plazmid iliskili transferi ile

> Vankomisin MIK =2 16 mg/L (VRSA)



hVISA

vankomisine orta derecede direngli olan VISA ile duyarh S. aureus
arasindaki subpopulasyonun varhgi

Heteroresistant VISA tum duyarli izolatlar icerisinde yaklasik % 1. 3
oraninda

Bu suslar tedavi yetersizligi ile iliskili,

ancak mortalitede artisla ilgisi bulunmamistir



Ulkemizde
*\/ISA %0-6
*h VISA %17.7(1.6-30)

(Prof. Dr. Z. Giilay slaytindan alinmistir)

Nakipoglu Y, ve ark:, BMC Infect Dis 2005;5(1):31.

-Sancak B, ve ark:, J Antimicrob Chemother 2005;56(3):519-23.
-Torun MM, ve ark: Int J Antimicrob Agents 2005;26(6):508-10.
-Hosgor Limoncu M ve ark. Mikrobiyoloji Bult 2007 Ekim;41(4):511



VISA prevalansi klinik S. aureus izolatlari arasinda distk
olmasina ragmen (0—0.09%), glikopeptid tedavisine yetersiz
vanit verenler arasinda prevalans yuksek




Tedavide Vankomisin MIC
dlzeylerinin klinik dnemi

Vankomisin MIC £ 2 ug/mL

hastanin klinik, mikrobiyolojik yaniti varsa tedaviye devam
edilmeli, yanitin izlenmesi yeterli (Alll).

Klinik ve mikrobiyolojik yanit yoksa, (odak ortadan kaldirilmissa )
baska bir tedaviye gecmeyi dlisinmeli

Vankomisin MIC > 2 pg/mL (VISA veya

VRSA) ise baska bir ajana gecilmeli(Alll).

Infectious Diseases Society of America (IDSA) 2011




Uygun tedaviyi 7 glinden fazla suiredir almasina ragmen
steril alanlardan S. aureus izolasyonu Vankomisine
duyarlihgi azalmis bir susla infeksiyonun varligina isaret

etmeli!l

MRSA tedavi rehberleri eger hastada uygunsuz klinik
va da mikrobiyolojik yanit var ise baska bir ajana
gecilmesini 6nermektedir




Vankomisinle tedavi
basarisizlig

Kontinu infuzyon yararh olabilir mi?
o Sonuglarin etkilenmedigi bildirilmis (All)

Vankomisin dozunun arttiriimasi
IV vankomisin 15-20 mg/kg 8-12 saatte bir2 g
asmamali (BIII).
Siddetli hastaliklarda 25-30mg/kg’a cikilabilir (ClII)

Yan etkilere dikkat!!!




Vankomisine rifampisin ya da gentamisin eklenmesi daha yararli
midir?

Vankomisin Vankomisin+
rifampisin degerl

Tedavi 4/ 22 (18%) 2/20 (10%) >.05
vetersizligi
Ortalama /7gln 9 gln >.05
bakteremi (5-11) (6-13)
suresi
Ortalama ates 7 gln 7 gun >.05
suresi (3-8) (3-10)



Vankomisine rifampisin ya da gentamisin
eklenmesinin

Bakteremi suresini azalttigl ancak morbidite ve
mortalitede yararli olmadigi géorulmustur.
Ayrica Gentamisin nefrotoksisiteyi
arttirmaktadir.




Beta laktam- vankomisin kombinasyonu
etkili olabilir mi?

o Yeterli sayida ¢alisma yok!!




Toplumda MRSA direnci yonetimi

Strategies for Clinical Management of MRSA in the Community:
Summary of an Experts’ Meeting Convened by the Centers for
Disease Control and Prevention

March 2006

Rachel J. Gr:-rwitzlj Damel B.J emiganl; John H. inersz; John A Jerniganl? and
Participants in the Centers for Disease Control and Prevention-Convened Experts’
Meeting on Management of MRSA in the Community”

'Division of Healthcare Quality Promotion, Centers for Disease Control and Prevention®

*Center for Drug Evaluation and Research, U.S. Food and Drug Administration*
3’j—'mppvan-:ii:-; A



DYDI Klindamisin
5-10 gun tedavi TMP-SMX
Doksisiklin

Minosiklin

Linezolid

Eritromisine direncli klindamisine duyarli

izolatlar, induklenebilir klindamisin direnci
icin test edilmelidir




Deri-yumusak doku icin dneriler

Alternatif ajanlar i¢in etkinlige dair daha fazla bilgiye ihtiyag var!

Klindamisin
> Indiiklenebilir direng riski
o C. difficile iliskili infeksiyon icin relatif yiiksek risk

TMP/SMZ - Grup A streptokok siklikla direngli
Rifampisin tek basina kullanilmamali

Linezolid - pahali, uygun kullanilmadiginda
potansiyel risk



Komplike eden hastaliklari /sistemik bulgulari olan hastada
DYDI tedavisi
Tedavi stiresi 7-14 gun

Vankomisin (A-l),
Linezolid (A-I),
Daptomisin(A-I),
Televansin(A-l),
Klindamisin(A-I11),

IDSA 2011 Klavuzu




KDYDI” LARINDA ALGORITMA

cSSTI

Skin/soft tissue infection involving deep soft tissue or requiring
surgical intervention, or with significant underlying co-morbidity

At risk of MRSA (table 1) No Treat with Penicillinase-
or significant beta lactam rﬂ?ﬁﬂ“&mﬁﬂn and':dd
allergy? and Seve
| Consider WVOST
Yes
. h
Suitable for OPAT? Consider OPAT with
« Stable comorbidity Ceftriaxone if requiring IV therapy
. . but suitable for ambulatory care
= Mot rapidly progressive No and
SIRS =2 Consider WOST
d IPAT N
OPAT Vancomycin IV
Daptomycin IV ar
or Daptomycin IV
Teicoplanin IV or
e Llnezﬂllld po J
i Consider )
Additional Gram-negative
IVOST * -
Review IV daily and switch when significant
redEl:tinn htrl:a’r_, erythema, tendgmesﬂ = Addition of Clindamycin if
Review potential agents with culture results cSSTI rapidly progressive y
Total therapy duration 714 days depending p

on clinical response




Tablo 9. Deri ve yumusak doku infeksiyonlarinda Dundee siniflamas|*

Sinf -~ Hasta ozellikleri
1 Sistemik toksisite yok, komorbidite yok, sepsis yok, SEWS < 4

! sistemik toksisite yok, komorbidite var ancak stabil (DM, PAH,
venoz yetmezlik, morbid obezite), sepsis yok, SEWS < 4

) Toksik gortndm veya en az bir tane stabil olmayan komorbidite
veya ekstremiteyi tehdit eden infeksiyon, sepsis var ancak SEWS < 4

] Sepsis veya hayatt tehdit eden infeksiyon (6rn. nekrotizan fasiyit)
sepsis var, SEWS 2 4

I-naktan alinmigtr,

Tedavi
Oral/topikal ted:

Oral, Kisa sirell
Parenteral, APAT

Parenteral, YBU'



Current International MRSA SSTI Guidelines

Guideline Ist line Alternative OPAT

Spain™

S5TI1 (mild) Clindamycin Co-trimoxazole NA
Doxycycline

S5T1 (more severe) Linezolid, Vancomycin + Tigecycline (polymicrobial) Mo comment
Clindamycin Daptomycin (MIC = 1.5)

UK 473

S5T1 (non-hospital) Drosxycycline Clindamycin Linezolid Glycopeptide
Rifampicin + (Fusidate or Co-trimoxazole Draptomycin
Doxycycline or Trimethoprim)

55T (hospital) Glycopeptide Tigecycline (pelymicrobial) Glycopeptide
Linezolid Clindanmycin Draptomycin
Daptomycin

uUsAa*

uS5TI Clindamycin Mo comment Mot applicable
THMP-5MX
Tetracycline
Linezolid

<SSTI Vancomycin MNo comment Mo comment
Linezolid
Daptomycin
Telavancin
Clindamycin




aor minocycline (warious)

Trimethoprim-sulfamethoxazole 1 or 2 double-strength
(warious) tablets twice daily

Clindamycin 300—450 mg 3 times daily

actions due to methicillin-resistant 5§ auraus
Intravenous antibiotics

Vancomycin (various) 20 mgdkgid in 2 divided doses
Linezolid {(Zywox) 600 mg every 12 hr
Clindamycin 600 mg every & hr
Daptomycin (Cubicin) 4 mglkg every 24 hr

Oral antibiotics

Linezolid 600 mg twice par day
Clindamycin 300—450 mqg 3 times daily
Doxycycline or minocycline 100 mg twice daily

Trimethoprim-sulfamethoxazole 1 or 2 double-strength
tablets twice daily

Adapted. with permission, from Stevens et al Cfinical Infectious Diseases (2005;
41:1373—140&),* published by University of Chicago Press. ©2005 by the
Infactious Diseases Society of America. &All rights resarsed.



S. aureus varliginda direnc

dusunulmelidir.

-Onerilen antibiyotikler (A-1).
o Vankomisin,

o Linezolid
o Daptomisin

o Baslangic klinik yanittan sonra duyarhlik sonuclarina gére
tetrasiklin ya da trimetoprim-sulfametaksazol’e gecilebilir.




Komplike deri-yumusak doku infeksiyonlari
veni tedavi secenekleri

o Ertapenem

o Genis spektrumlu, *Psddomonas ve MRSA'ya etkisi yok)

MRSA'ya etkili ajanlar
o Linezolid (Orta —siddetli DAI)
Parenteral-oral ardisik tedavi

o Kemik iligine yan etki izlenmeli
o Clin Infect Dis 2004: 1;38(1):17-24.

o Daptomisin
Orta -siddetli DAI (Parenteral kullanim)
o Myopati, CPK izlenmeli

° JOURNAL OF WOUND CARE 2009:18(9):396




MRSA kemik-eklem infeksiyonlari

Vankomisin 15-20 mg/kg IV
Q8-12

Daptomisin 6 mg/kg IV QD

Linezolid 600 mg PO/ IV BID [l

TMP-SMZ + 4 mg/kg/dose
rifampin (TMP) BID
600 mg QD
(rifampin)

Klindamisin 600 mg PO/ IV Q8 il

Infectious Diseases Society of America (IDSA) 2011




MRSA kemik-eklem infeksiyonlari

Cerrahi debritman tedavinin ana temeli (All).

Tedavi suresi
Septik artrit 3-4 hafta
Osteomyelit 8 haftanin uzerinde

Kronik enfeksiyonda veya debritman yok ise 1-3 ay
ilave sureli tedavi




Bazi hastalarda antibakteriyel tedavide basarisizlik nedeni patojenin
BIYOFILM olusturmasi

Biyofilm tanimi: Ylzeylere tutunarak ekstra selltiler matriks icinde
birlikte yasayan mikroorganizma toplulugu

Respiring
bacteria
(red)

Substratum
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Antibiotics

Minosiklin, daptomisin, tigesiklin MRSA emdirilmis biyofilmde
vankomisin ve linezolidden daha etkili




Diyabetik Ayak Ulserlerinde Biyofilmin énemi

v’ Onemli bir sorun biyofilm icerisinde mikroorganizmalarin
tedaviden korunmasi ve mevcut tedavinin etkisiz kalmasi

v'50 kronik yarada biyofilm %60
v'16 akut yarada biyofilm %6

* Neut D,et al. Acta Orthopaedica 2011; 82 (3): 383—385 383

MRSA tedavisinde Van
*biofilm olusumunda etkisi yok
*Duyarlilik azalmasi sorunul!




Anti-MRSA Antimikrobiyaller:

Yumusak doku-kemik infeksiyonu
Antibiyotik

Eritromisin

Kullanim Yarar Sorunlar
PO (IV) Deneyim fazla Oral abs. Diisuik, GIS yan
etkisi fa;la

Klindamisi emik gecisi iyi . 'ski

Linezolid

Daptomisin

Vankomisin
Teikoplanin
Doksisiklin
Tigesiklin
Rifampisin

Fusidik asid

PO (Iv) Yuksek biyoyararlanim,  Hematolojik yan etki
doku penetrasyonu,

Direnc dustk Noropati
vV Gunde bir kez Sadece i.v kullanim
Direnc dustk Myalji, CPK artisi

\Y, Deneyim fazla Nefrotoksisite izlenmeli
Direng artisi sorunu

\Y WV nefrotoksisite dusuk Monitorizasyon gerekli

PO Gulnde bir kez Gl yan etki;

fotosensitivite
\Y, polimikrobiyal etkili Gl yan etki; ?mortalite

PO (IV) lyi doku-kemik penetrasyonu sadece komb

PO (1V) Yuksek doku penetrasyonu , ila¢ etkilesimi



IDSAGUIDELINES

2012 Infectious Diseases Society of America
Clinical Practice Guideline for the Diagnosis
and Treatment of Diabetic Foot Infections®

Benjamin A. Lipsky," Anthony R. Berendt? Paul B. Cornia,® James C. Pile," Edgar J. G. Peters,” David G. Armstrong,®
H. Gunner Deery,” John M. Embil® Warren S. Joseph,® Adolf W. Karchmer,'® Michael S. Pinzur,"" and Eric Senneville™



DAI MRSA icin bagimsiz risk faktorleri

S. aureus’un %64’ MRSA, %65 Hastane iliskili

Olgu (n=21) — Kontrol (n=97) Study

Karakteristik OR (95% CI) P degeri

Yas 1.02 (0.94-1.12) 0.61
Diyabet siresi (yil)  1.02(0.92-1.13) 0.74
HbAlc (%) 1.15(0.78-1.71) 0.49
Cerrahiislem 0.53 (0.06—4.97) 0.53
Ulser ¢capi (cm?) 1.61 (1.22-2.12) 0.001

Osteomyelit 18.51 (2.50-137.21
Wang A-H, et al Diabetic Med 2010; 21:710

0.004




Hastanede yatan diyabetik hastada KDYD infeksiyonlarinda etkenler

Microbial Pathogen Foot (%) Other
Gram-positive bacteria (n=2220) (n=810)
Methicillin-sensi Staph aureus 13.2 16.4
Methicillin-resistant S. aureus 7.4 9.6
Coag.-negative staphylococci 5.5 5.9
Streptococcus spp. 7.2 4.3
Enterococcus spp. 2.1 2.2
Gram-negative bacteria
Pseudomonas aeruginosa 1.4 2.0
Enterobacter spp. 0.4 0.5
Other 2.9 3.7
Anaerobic bacteria 0.5 0.6

Lipsky et al Diabetologia 2010; 53:914



Cerrahpasa Tip Fakultesi

Eyltul 2007-Ocak 2010 Diyabetik ayak hasta izlemi

Kiltirde Greme saptanan 29 olgu

YAS : 46-87 Tekli ireme 16 olgu
DIYABET 10 YILDAN FAZLA: 28 GCoklu Gireme 13 olgu
HASTA
ALTTA YATAN HASTALIK: 32 . P. aeruginosa 16
OLGUDA . MRSE 4
ORAL ANTIDIABETIK P MRSAL
KULLANAN: 7 OLGU " £ coll6 (STESBLY)
- . : o Klebsiella 2
iINSULIN KULLANAN 30 > Enterobacter 3

o Proteus 2

ONCEDEN ANTIBIYOTIK
KULLANAN 22 OLGU

o Citrobacter 2
o Candida 2




A
00rag . C 0 DO g DO

{Pseudomonas aeruginos. 23 14
Staphylococcus aureus 14 13
Metisiline duyarli 3 3
Metisiline direncli 11 10
Acinetobacter spp. 8
Enterokok 4 2
Koagulaz-negatif stafilokok 5 5
Metisiline duyarli 2 2
Metisiline direngli 3 3
Streptococcus spp. 4 3
Nonhemolitik 1 2
Alfa Hemolitik 1 -
Beta Hemolitik 2 1
Proteus mirabilis 1 1
Puroteus vulgaris 1 1
Escherichia coli 2 1
Enterobacter spp. 2 -
Peptostreptokok 3 1
Serratia marsences 1 1
Candida spp. 1 -
Toplam 69 47




Diyabetik Ayak infeksiyonlu Hastalarda Risk
Faktorleri, Etkenler, Antimikrobiyal Tedavinin

Prognoza Olan Etkisi

N Saltoglul, M Yemisen !, A Cagatay 2, A Kadanali 3, A Batirel 4, T Aslan 5, D Oztiirk
6, B Ertiirk Sengel 7, O Onciil 8, G Sengéz 2, N Ozgiines 1°, N Uzun %, F Simsek 12, Y
Kiiciikardali 13, U Tozalgan 14, O Karabay 15, A Vatan!, H Eraksoy 2, G Karagéz 3, S
Ozer 4, Y Akkoyunlu 3, N Ceran 6, L.Miilazimoglu 7, H Ay 8, K Kilig , F Yilmaz 1°, T
Yildirmak 12, E Zerdali %, F Sargin 19, F Pehlivanoglu ¢, O Ak, Nazan Tuna, M.
Sonmezoglu!3, M Ozyazar?!, M Altintas !, O Ergéniil 16, KLiMIK Dernegi Ulusal
Diyabetik Ayak Calisma Grubu

2011-2012 Ulusal Diyabetik Ayak infeksiyonlari Istanbul Calisma Grubu

Verileri
UDAIS 2012 de poster olarak sunulmustur



Toplam 313 hasta, yas ortalamasi 62, %68,4’ 0 erkektir.

%99’u Tip Il diyabet, %81,5’i insulin kullanmaktadir. HbAlc dizeyi ortanca degeri 8dir.
MRSA: %7.

Kemik ve Yumusak Dokuda
Ureyen Mikroorganizmalar

Enterobacterecae
Stafilokok %
Pseudomonas %
Enterokok
Streptokok
Moraxellaceae 6
Anaerob bakteriler 1,8%

Diger

I I I I I I I I 1

0 5 10 15 20 25 30 35 40

B Yumusak dokuda treyen m Kemik dokuda lireyen




Table 8. Suggested Empiric Antibiotic Regimens Based on Clinical Severity for Diabetic Foot Infections®

Infection Severity

Moderate (may be
treated with oral or
initial parenteral
agent[s]l or severe
(usually treated with
parenteral agent[s])

Probable Pathogen(s)

MSSA; Streptococous

Spp; _
Entermbacterizceas;
ahbligate anaerobes

Antibiotic Agent

Levofloxacin®

Cefoxitin®
Ceftriaxone
Ampicillin-sulbactam ®

Moxifloxacin®

Ertapenem”

Tigecycline®

Levofloxacin® or ciprofloxacin®
with clindamyein®

Imipenem-cilastatin”

Comments

Cnee-daily dosing; subaptimal
against 5. aureus

Second-generation cephalosporin
with anaerobic coverage

Onee-daily dosing, third-generation
cephalosporin

Adequate if low suspicion of
P. aeruginosa

Onee-daily aral dosing. Relatively
boad-spectrum, including most
obligate anaerobic organisms

Once-daily dosing. Relatively broad-
spectrum including anaerobes, but
not active against P aeruginosa

Active against MRSA. Spectrum may
be excessively broad. High rates of
nausea and vomiting and increased
rmortality warning. Monequivalent
to efapeneam + vancomycin in 1
randomized clinical trial

Limited evidence supporting
clindamycin for severe 5. aureus

infections; PO & IV formulations
for both drugs

Very bmoad-spectrum (but not against
MRBRSA) use only when this is
required. Consider when ESB L-

producing pathogens suspected



Table 8. Suggested Empiric Antibiotic Regimens Based on Clinical Severity for Diabetic Foot Infections®

Infection Severity Probable Pathogen(s) Antibiotic Agent Comments
Moderate (may be MRSA

treated with oral or

initial parenteral

agent(s]) or severe

(usually treated with

parenteral agent[s])

Linezolia® Expensive; increased risk of toxicities
when used >2 wk

Daptomycin® Once-daily dosing. Requires serial
monitoring of CPK

Vancomycin® Vancomycin MICs for MRSA are

aradiiallv increasinn



Daptomisin

Gram pozitif bakteri infeksiyonlarina etkili

Gunde tek doz kullanim avantaiji

Hizli bakterisidal etki

Subkutan dokuya-kemige penetrasyonu iyi
Daha kisa siire antibiyotik kullanma gereksinimi
Biyofilme gecisi iyi

Gunubirlik tedavi icin uygun

Kombinasyon tedavisine uygun

Diyabetik Ayak Infeksiyonlarinda glivenli
bir secenek

Kas toksisitesi yontinden CK seviyeleri haftalik izlenmelidir.



Diyabetik Ayak Infeksiyonlarinin Tedavisinde

Daptomisin

Ampirik tedavi

o Etkenin MRSA olarak distinialdigi durumlar

o Bakterisidal etkinligin dnemli oldugu durumlar

o Diger MRSA'ya etkili ajanlar uygun degilse

o Gram negatif ajanlar ile kombinasyon ihtiyaci

Kesin tedavi

o Ozellikle MRSA icin vankomisin MIC degerleri yiiksek olmasi
o Diger anti-MRSA ajana kontrendikasyon

o Diger ajanlar ile klinik yetersizlik

o APAT gereksinimi



Refrakter S. aureus bakteriyemisinde

Daptomisin +Gentamisin ya da rifampisin
kombinasyonu

Daptomisin+betalaktam kombinasyonu

o Antistafilokokal beta laktam varliginda in
vitro kosullarda daptomisinin sitoplazmik
membrana baglanmasini artmis!



Daptomisinle kombinasyon tedavisi

Daptomisin+rifampisin kombinasyonu

o Yabanci cisim infeksiyonunda etkili olabilir

Daptomisinin beta laktamlarla, klaritromisinle, veya TM-SMZ ile
kombinasyonu

o Cok ilaca direncli S. aureus icin yeni strateji olabilir

o |n vitro calismalarda etkili

Nadrah, Chemother Res Pract 2011; 2011: 619321



Linezolid

oksazolidinon sinifinda bakteriostatik ajandir
oral ve i.v uygulanabilir,

MRSA

VRE,

penisiline direncli S. pneumoniae suslarina etkili,
Komplike deri yumusak doku,
Hastane iliskili pndmoni

Diyabetik ayak infeksiyonu

myelosupresyon yan etkisine dikkat edilmeli!



Tigesiklin

Glisilsiklin grubundan minosiklinden turetilmis bir antibiyotiktir.

MRSA, MRSE,

genislemis spektrumlu beta-laktamaz yapan gram negatif suslar,
Anaeroplara etkili

psodomonasa etkisiz

Komplike deri-yumusak doku infeksiyonlarinda,
toplum kokenli pndmoni,

intraabdominal enfeksiyonlar

Kritik hastalarda bakteriyemide kullanimi bakteriyostatik etkisi nedeni ile
onerilmemistir



Antibiyotiklerin goreceli bakteriostatik ve bakterisidal

aktiviteleri

< > < >

LIPOGLYCOPEPTIDE
TETRACYCLINE : Telavancin

Tigecycline\l GLYCOPEPTIDE e B-LACTAMS LIPOPEPTIDE
OXAZOLIDINONE & [ p Daptomycin
QUINOLONES : Ceftobiprole
Linezolid § Moxifloxacin

OTHER

Azithromycin Teicoplanin OTHER

Ciprofloxacin | It CEY Mupirocin

Amoxicillin , AMINOGLYCOSIDE
Amikacin

Cefazolin

Clindamycin

Minocycline
Doxycycline

Rif .
Cephaloridine rampict

_ fOxacilin. JEIRISNETIE/ - tamicin
Nalidixic fampicillig Y=~ Natcillin

acid Methicillin

Fusidic acid

Oxytetracycline
4 Y Streptomyci




