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Konusma plan
0 Gram pozitiflere etkili yeni antibiyotikler

0 Direngli Gram pozitif ve bazi Gram
negatiflere etkili yeni antibiyotikler

o Anaerop ve ESBL yapan bakterilere etkili
yeni antibiyotikler (Direngli Gram pozitif
etkili ya da degil)



45 Yas, Erkek hasta
. 10 yil Diabetes mellitus ,Insilin kullanmakta
. Diizensiz kan sekeri
. yliksek ates,
. Sag ayakta sislik, akinti, yara sikayetleri.




FEE
0 Sikayetleri 10 glin once baslamis
0 Antibiyotik kullanim oykisd mevcut

o Amoksisilin/klavulanat
o Siprofloksasin

Ayakta sislik ve nekroze
dokuda artma



Fizik muayene bulgulari

Yiksek ates: 38.7C
Genel durum bozuklugu
Ayakta 6dem

agrili ,1st artisi var

yaygin eritematéz nekrotik
lezyon

Akintili, kétid kokulu yara,

Enfeksiyon Klinigine yatirildi.



S
Lokosit: 15.000, %88 o Cerrahi debritman

PNL yapild
CRP=109 (21 kat 0 Aspirasyon kiiltird
artmis) alindi
Sedim=60/h o Kiltirde MRSA
Hct: 10.5mg/dL Uredi.
Albumin: 1.9

Glikoz: 180 mg/dL
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Komplike deri yumusak doku enfeksiyonu
ile hastanede yatan hasta

S e
o Vankomisin 15-20mg/kg, 8-12 saatte bir (IV) (A-

I)I
o Daptomisin 4 mg/kg/giin IV giinde bir (A-I),
o Linezolid (PO veya IV) 600 mg x2 /giin (A-I),

o Telavansin 10 mg/kg/giin IV giinde bir kez (A-I)
o Klindamisin 600 mg IV x3 /giin (A-III).

IDSA guidelines 2011




Daptomisin

o Daptomisin siklik lipopeptid yapida

o Gram pozitif bakterinin sitoplazmik membranina
baglanip membran bitinligiinu bozar

o Daptomisin konsantrasyona bagl etki gésterir,

o etkisi konsantrasyon /zaman egrisinin altinda kalan (EAA)
alanla iligkilidir

o Hizli bakterisidal aktiviteye sahiptir.

m Silverman JA, Perlmutter NG, Shapiro HM. Antimicrob Agents Chemother 2003; 47(8):
2538-44.

Karageorgopulos DE. Falagas ME. Int J Antimicrob Agents 2009



Daptomisin
Antibakteriyel aktivitesi kalsiyum iyon konsantrasyonuyla iligkilidir

Tally FP, Opin Investig Drugs. 1999; 8(8):1223-38.
S
1. Ca* aracili baglanma, lipofilik ucun membrana girigi

2. Oligomerizasyon ve kanal olusumu
3. Iyon sizinfisi > Kollaps ve Hiicre Olimi °

Membran

Sitoplazma

Prof. Dr. Ayse Willke'nin izniyle



N
0 Postantibiyotik etkiye sahiptir.

o Yarilanma zamani uzun, giinde tek doz kullanim
igin uygundur.

o Bobreklerden atilir.

o Kreatinin klirensi <30mL/dakika altinda ise doz
azaltiimalidir

0 Gebelikte B grubunda



o Diger antibiyotiklerle ¢apraz direng yoktur.
Spontan direng nadirdir.

o Nokta mutasyon olabilir.

o Vankomisine azalmis duyarliligi olan S. aureus'ta
hiicre duvarinin kalinlagmasinin daptomisinin
plazma membranina baglanmasint =~
engelleyebilecegi bu nedenle daptomisine
azalmis duyarlilik bildirilmistir.

o Bu durumlarda duyarllik testi yapilmalidir.

m Patel JB, Clin Infect Dis 2006; 42(11): 1652-3.



Daptomisin

1
0 Gram pozitif bakterilere etkilidir.
o Duyarl ve direngli stafilokoklara
# MSSA, MRSA, KNS, MR-KNS
o Enterokoklara,
o Streptokoklara,
o S. pheumoniae
o Bazi gram pozitif anaeroplara
o Clostridium tirleri ve peptostreptokoklara da
etkilidir
Sader HS, Diagn Microbiol Infect Dis 2004; 50(3): 201-4.
Tyrrell KL, Antimicrob Agents Chemother 2006; 50(8): 2728-31.



Daptomisin

Duyarlilik testi
-—

Sivi Mikrodiliisyon

Duyarlilk Direnclli “break-point
1 Saureusicn tmeg/ml
1 Efaecalls icin 4meg/m

Besiyerine 50mcg/ml Ca++ eklenir
Referans yontemdir



Daptomisin

_ Kullanma endikasxonu—dozu

o Diyabetik ayak enfeksiyonlarini da igeren
Komplike deri-yumusak doku enfeksiyonlar:
m Arbeit RD, Clin Infect Dis 2004 ;38(12):1673-81.

o Kan dolasimi enfeksiyonu,

0 Sag kalp endokarditi (3, 18).
m Fowler VG Jr, N Engl J Med. 2006; 355 (7): 653-65

o Febril notropenide direngli Gram pozitif
bakteri enfeksiyonlar:



Daptomisin

I e
= DOZ

1 DYDE'nda 4mg/kg/giin dozda (31, 32),

1 Kemik-eklem enfeksiyonlarinin tedavisinde
6émg/kg dozda etkili bulunmustur

o Bakteriyemi ve endokarditte 6mg/kg/gtin

o Akciger surfaktanin etkisi nedeni ile daptomisin
pnomoni tedavisinde dnerilmemistir,

m Lipsky BA, J Antimicrobiol Chemother 2005;55 (2):240-5.

m Lipsky BA, Clin Infect Dis 2012; 5461 2): el132-73.
Sauermann R,. Pharmacology 2008;81(2):79-91


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17940348

International Journal of Antimicrobial Agents xxx (2008 ) xxx-xxx

? ' Contents lists available at ScienceDirect

International Journal of Antimicrobial Agents s
' journal homepage: http://www.elsevier.com/locatelijantimicag

Short communication

Comparison of biofilm-associated cell survival following in vitro exposure of
meticillin-resistant Staphylococcus aureus biofilms to the antibiotics
clindamycin, daptomycin, linezolid, tigecycline and vancomycin

Karen Smith?, Ana Perez?, Gordon Ra

QIO ENTIF SSEE  Daptomisin hem cogalan hem de duragan bakteriye
etkilidir

4 Department of Biological and Biomedical Sciences, Glasgow Ca
b Section of Infection and Immunity, Glasgow Dental School, Uni

USRI PG Ayrica biyofilm iizerine de yiiksek oranda etkin
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Daptomisin

e
o Yan etkileri

o Bulanti, kusma, ishal, dispne, hipotansiyon, bag
agrisi.

o Daha az goriilebilen yan etki iskelet kasina
toksisite (bmg/kg dozda artabilir)
o Bu nedenle myopatiye neden olabilecek diger

ilaglarla 6rnegin statinlerle, siklosporinle birlikte
kullanilmamalidir.

o CK d(jzerler‘i hasta semptomsuz olsa da hormalin 5
katina ulagtiginda veya myopati bulgular: varliginda
ila¢ kesilmelidir

0 Cok nadiren eozinofilik pnomoni bildirilmistir.



Linezolid

- J
o Oksazolidinon sinifinda sentetik antibiyotik

1 Sadece linezolid insanlarda kullanimda
0 Linezolid protein sentez inhibitérd

o Bakteriyel protein sentezinin erken donemini
inhibe eder

o Bakteriostatik

m Clemett D, Drugs 2000; 59(4): 815-27.



Linezolid

- J
0 Etkisini T>MIC (MIC lizerinde kalan zaman)'e
bagl
o Absorbsiyonu hizl,
0 Biyoyararlanimi %100
0 1-2 saatte pik yapmakta
o Proteine baglanma %31 oraninda
o Eliminasyon yari omri 5.5 saat
0 7%85'i Uriner yolla atilir,

0 Renal hepatik yetmezlikte doz ayarlanmasi
gerekmez



Linezolid

N
0 Oksidasyonla metabolize olur.

0 Sitokrom p450 sistemi lzerinden
etkilesmez.

o Alveolar epitelyal sivida, pankreatik
sekresyon, kemikte uygun diizeyde

0 BOS'a geger

0 DJ, Lancet 2001; 358(9297):1975-82.



Linezolid

N
Gram pozitif mikroorganizmalara etkili

Metisiline duyarlhi-direngli S. aureus,

Duyarli-direngli KNS,

Vankomisin duyarli-direngli £. faecium ve E. faecalis,
Streptokoklar,
Penisiline direngli dahil 5. pneumoniae

O O O O 0O O

0 S. aureus ve pnomokoklara yavas bakterisidal bir etki
bildirilmistir.

o Streptokoklara karsi aminoglikozidle kombine edildiginde
daha etkin bulunmustur.



Linezolid

S
Diger etki ettigi bildirilen patojenler
0 Corynebacterium,
o Listeria monocytogenes
o Bacillus |
o Micrococcus ,
0 Erysipelothrix
o Leuconostoc, Rhodococcus,
Neisseria ,

E. '{mg/'//'s, Clostridium, Fusobacterium, anaerobik
o) '

o M. pneumoniae, M. hominis , Ureoplasma
ureolyticum, Nocardia,

o M. tuberculosis, MAC, M. marinum

O
O



Linezolid

- J

0 Linezolide MRSA ve VRE'de 23 S ribozomal
RNA domain V bdlgesinde mutasyon
geligebilir.

o Direng onceki kullanim ve uzun tedavi
siiresi ile iligkili olabilir.

o Van A ve Van B genotiplerde VRE direnci
bildirilmigtir



Linezolid

o Nisan 2000 FDA onayli, gram pozitif duyarl
ve direngli mikroorganizmalar igin

0 Komplike deri ve yumugak doku enfeksiyonu,
o diyabetik ayak enfeksiyonu,

o kemik-eklem enfeksiyonu ,

o renal allograftin enfeksiyonu

o ventrikilit, menenjit, epidural apse,

o bakteriyemi,

0 ¢esitli lokalize enfeksiyonlar



Linezolid

]
1 MRSA'nin etken oldugu kDYDE vankomisinle

benzer sonucglar alinmistir.

o Linezolidin VIP'de epiteli kaplayan siviya
penetrasyonu yiksek saptanmis,

1 MRSA nozokomiyal pnomoni tedavisinde
vankomisine ustin

Chastre J, Clin Microbiol Infect 2014. Suppl 4:19-36.



Linezolid

- J
o Oral ve i.v uygulanabilir,

o Erigkinde giddetli enfeksiyonda gilinde 2 kez,
600mg i.v ya da oral,

o Komplike olmayan deri yumusak dokuda
glinde 2 kez, 400mg

o oral biyoyararlanim 7%100 ;
0 intravenoz tedaviden oral tedaviye gegis

o oral kullanimda hastane digi tedavide uygun
secenek



Linezolid

- J
1 MRSA'nin etken oldugu disiindlen

o Komplike deri-yumusak doku enfeksiyonu,

0 Alt ekstremite enfeksiyonlari ve diyabetik
ayak tedavisi
m Bassetti M, Clin Microbiol Infect 2014; Suppl 4:3-18.

o VRE bakteremisi,

o Endokardit tedavisi



Linezolid

o Tedavi siresi 2 hafta lizerinde oldugunda
hematolojik yan etkiler bildirilmistir,
o reversibl myelosupresyon, trombositopeni,
aplazi, pansitopeni , anemi,

o immun iligkili trombositopeni

o Serotonerjik ilag alanlarda serotonin
sendrom gelismesi bildirilmistir
® Hachem RY,. Clin Infect Dis 2003 ; 37(1): e8-11.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12830431

Tedizolid

e
0 Sentetik oksazolidinon derivesi

o Protein sentezini inhibe eder, 50S ribozoma
baglanir.

o Biyoyararlanimi %91.7 , yarilanma émri 9
saattir.

0 MSSA, MRSA, KNS, vankomisine duyarli ve
direngli enterokok, pnomokoklar (direngli dahil),
S. pyogenes, S. agalactiae 'ya etkili

o Tedizolid stafilokok ve enterokoklara 4-16 kez
daha etkili

o Akut bakteriyel DYDE
o Oral yolla 200 mg/giin



N
11 Yeni glikopeptidler
OTelevansin
ODalbavansin

OOritavansin



Televansin

N
0 Semisentetik lipoglikopeptid antibiyotik
0 Hicre duvari peptidoglikan sentezi inhibisyonu

0 Etkisi konsantrasyona bagimii

o Yaniti belirleyen en 6nemli parametre AUC/MIC
orani

- Bakterisidal etkili
o Vezikil sivisinda %40 oraninda,

o akciger dokusunda MRSA icin MIK degerlerinin
izerinde belirlenmistir.



Televansin

N
o Proteine baglanma yiiksek (7%90) ,
o Yarilanma omri 8 saat

o Glnde bir kez 10mg/kg, intravenoz en az bir saatlik
inflizyon énerilir.

o Idrar yoluyla degismeden atilir.

o CrCl 30-50 ml/dk: 7,5 mg/kg /giin,
o CrCl 10-30 ml/dk: 48 saatte 10 mg/kg/glin 6nerilir.

0 Gebelikte kullanilmamalidir (kategori C).
o Cocuklarda givenlik ve etkinligi bilinmemektedir.

0 Hegde SS,. Antimicrob Agents Chemother 2004; 48(8):3043-50.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15273119

Televansin

1 MSSA, MRSA, VRSA |, streptokoklar, vankomisine
duyarl enterokoklar igin onaylanmisgtir.

0 2013 yilinda televansin FDA tarafindan S. aureus
kaynakli hastane iligkili pndmoni ve VIP igin de
onaylanmigtir

o0 MRSA dahil Gram pozitif komplike DYDE
0 MRSA eftkisi vankomisinden 10 kat daha giigli
0 Van A tipi VRE'lerde etkisi distik

O Pace JL, Curr Opin Investig Drugs 2005 ;6(2):216-25.



Televansin

0 Komplike deri ve yumugak doku enfeksiyonlart,

o iki randomize kontrolli faz 3 ¢alismasinda akut
bakteriyel deri ve yumusak doku enfeksiyonlu 1867
hastada en az vankomisin kadar etkin,

o Kreatinin artigi telavansin grubunda
vankomisine gore daha daha sik (%6,3 - %2.2),

0 CrCl < 50 ml/dk olanlarda tedavi basarisi daha
disik bulunmustur.
m Stryjewski ME, Clin Infect Dis 2008; 46:1683-93.



Televansin

0 Ilag etkilesimi
o Sitokrom P450 (zerine etkili degildir.

o Istenmeyen etkileri
o bulanti, kusma, ishal,
o istahsizlik, karin agrisi,
o tat alma duyusunda bozukluk,
o kasinti, dokiintd,
o bas donmesi,
o inflzyon yerinde agri, eritem



Dalbavansin

S S
o Semisentetik lipoglikopeptid antibiyotik,
o hicre duvari sentezini inhibe eder,
0 parenteral kullanilhir.

o Yarilanma siiresi 6-12 giindiir, haftada tek doz
500mg onerilir
m Seltzer E,. Clin Infect Dis 2003; 37(10): 1298-303.

0 MRSA'yI da igeren gram pozitiflere etkili
o Kateter iliskili enfeksiyonda etkisi vankomisine benzer.

o Komplike deri yumugak doku enfeksiyonlarinda linezolidle
benzer etki
Streit JM, Diagn Microbiol Infect Dis 2004; 48(2):137-43

o Istenmeyen etkileri; GIS intoleransi, transaminaz
ylksekligi, hipokalemi, hipotansiyondur



Oritovansin

S S
0 Semisentetik glikopeptid,
o Hiicre duvari sentezini inhibe eder,
0 Stafilokok, VRE ‘a karsi etkili

0 Vankomisinle karsilastirmada etkisi benzer
bulunmustur.

0 Yarilanma zamani 100 saat
0 Glnde bir kez ya da iki glinde bir kez

m Das B,. Pak J Pharm Sci 2013; 26 (5): 1045-55.
® Zhanel GG,.Clin Infect Dis 2012;54 Suppl 3: $214-9.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22431851

MRSA etkili sefalosporinler

1 Seftarolin ve seftobiprol metisilin direngli
Staphylococcus aureus'a etkili besinci
kugakta yer alan antimikrobiyaller

0 Gram negatif bakterilere karsi da lglinci ve
dordincu kusak sefalosporinlere benzer
etkileri var



Seftarolin fosamil

- J
5 kusak sefalosporin

Serum yarilanma 6mru 2.6 saat
Proteine %20 oraninda baglanir,
Idrarla atilir

0 Glnde iki kez 600 mg intravendz inflizyon olarak
verilmektedir.

o CrCl 30-50 ml/dk: 2 x 400 mg onerilir.

o CrCl < 30 ml/dk ve hemodiyaliz hastalarinda
énerilmiyor.

m Bazan JA,, Med Clin North Am 2011; 95(4): 743-60.



Seftarolin fosamil

- J
o Seftarolin duyarli

0 MRSA, vankomisin direncli S.aureus, vankomisin
orta duyarl S.aureus (VISA), hetero-direngli
vankomisin orta duyarh S.aureus (hVISA)

o Neisseria meningitidis, Moraxella catarrhalis,
H.influenzae iizerine etkinligi iyi

o seftaroline direncli
o Proteus mirabilis GBSL lreten E.coli, K pneumoniae



Seftarolin fosamil

0 Toplum kaynakli pnémoni ve akut bakteriyel
deri |em“eksiyonlarmda 2010 yilinda FDA
onay|

o Komplike deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinda
vankomisin ve aztreonam kombinasyonu benzer
etki ve guvenirlik

m Corey GR, J Antimicrob Chemother 2010;65 (Suppl 4): 41-51.

o Toplum kaynakli hastaneye yatis gerektiren yogun
bakima yatmasi gerekmeyen pnomonili hastada
seftriaksonla klinik olarak benzer etki

m File TM Jr, J Antimicrob Chemother 2011; 66 (Suppl 3): iii19-32.



Seftobiprol

Etki spektrumu

MSSA ve MRSA,

metisiline duyarl ve direngli KNS

ampisiline duyarh Enterococcus faecalis
Penisiline direngli suglar dahil S.pneumoniae,

o Seftobiprol PBP-2a'ya etkisi yaninda penisilin
direngli Streptococcus pneumoniae suglarinda
bulunan PBP-2x'e,

O
O
O
O



Seftobiprol

]
5 Cogu duyarli enterik gram negatif basile etkili
0 Escherichia coli
0 Pseudomonas aeruginosa PBP-3'e de etkili
o Direng gelisme potansiyeli diisiik bulunmustur .
o Amp-C betalaktamazlara dayanikhdir.

o Enterococcus faeciuma etkisiz

Asaqgidaki Gram negatif bakterilere etkisiz
GSBL iireten bakterilere
Stenotrophomonas maltophilia
Acinetobacter tirlerine,

O O O Od

o Direngli anaeroplara etkisiz



Seftobiprol

- J
o Proteine baglanma orta derecededir.

o Uygulama dozu giinde iki veya li¢ kez 500 mg 30
dakika-2 saatlik iv inflizyon uygulanir.

o Bobrek fonksiyonlari normal olanlarda 8-12 saat
arayla 500 mg dozda,

o Bébrek yetmezliginde doz azaltiimali



Seftobiprol

o Komplike deri-yumusak doku ve toplum
kokenli pnomonide etkin
® Nicholson SC. Int J Antimicrob Agents 2012; 39(3): 240-6.
m Noel GJ, Clin Infect Dis 2008;46(5):647-55.

o Deri ve yumugsak doku enfeksiyonlarinda 2 x
500 mg i.v. 1 saatlik inflizyon,

o Toplum kokenli pnomonide 2 x 750 mg i.v. 2
saatlik inflizyon



Olgu 2

- J
53 yasinda erkek hasta

1 hafta dnce abdominal operasyon gegirmis

2 glin once baslayan 38C ates, karin agrisi

Genel durum orta

Batin incelemede ameliyat yerinde kizariklik, akinti yok.

Dreni yok. Batinda defans, rebaund yok

Lokosit: 13.000/mm3

CRP: 40

Batin USG istendi.

Komplike intraabdominal infeksiyon tanisi ile hastaya
amplirik antibiyoterapi basland..

O O 0 o0o0o0o0ooo0od



IDSA GUIDELINES

Diagnosis and Management of Complicated
Intra-abdominal Infecuon in Adults and Children:
B Guidelines by the Surgical Infection Society

and the Infectious Diseases Society of America

Community-acquired infection in adults

Vild-to-moderate severity: High risk or seventy:
perforated or abscessed appendicitis severe physiologic disturbance,
and other infections of advanced age,
mild-to-moderate severity or Immunocompromised state
~efoxitin, ertapenem, moxifloxacin, Imipenem-cilastatin, meropenem, dorl-
tigecycline, and ticarcillinclavulanic penem, and piperacillin-tazobactam
acid
_efazolin, cefuroxime, ceftriaxone, Cefepime, ceftazidime, ciprofloxacin, or
cefotaxime, ciprofloxacin, or levoflox- levofloxacin, each in combination
acin, each in combination with with metronidazole®

metronidazole®



Tigesiklin

I
o Glisilsiklinlerin ilk lyesi

o Minosiklinin yar: sentetik bir derivesi
0 Genis spektrumlu

0 Ribozomlarin 30 S ribozomal alt tnitesine
baglanir, transfer RNA'nin ribozoma girisini
onler, protein sentezini inhibe eder.

0 Bakteriostatik etki gosterir

® Frampton JE, Curran MP. Tigecycline.
Drugs 2005;65(18):2623-35.



o Minosiklinin dokuzuncu pozisyonunda karbon
atomuna t-butilglisiamido grubu eklenmesi
ile diren¢c mekanizmasindan korunmus

o Direng gelisimi efflux pompasi ve ribozomal
baglanma, nokta mutasyonu yolu ile



Tigesiklin
- J

0 Zamana bagh oldirme etkisi gosterir.

o Bakteriostatiktir,

o S. pneumoniae, MRSA kokenlerinde bakterisidal
etkili

0 S. aureus ve E. colilizerinde post antibiyotik
etkiye sahiptir.

1 Proteinlere orta derecede baglanir.
0 Dokulara gegisi iyi



Tigesiklin
-4
o Atihmi safra yoluyla fegesten, bir kismi idrar yolu ile

0 lOOmE g(jkleme dozunu takiben 12 saatte bir 50mg intravenoz
olarak 30-60 dakikalik inflizyon

o Yarilanma zamani uzundur.
o Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlanmasi gerekmez.

o Agir karaciger yetmezligi (Child C) olan hastalarda doz 25mg'a
azaltilmahdir.

o D kategorisinde yer aldigi igin gebelerde kullaniimaz

o 8 yas alti gocuklara énerilmez.

® Meagher AK, Clin Infect Dis 2005; 41 Suppl 5 :S333-40.



Gram pozitif, Gram negatif, anaerop bakterilere etkili
S e

I T

0 MRSA o H. influenzae, M.
0 S. epidermidis, catarrhalis,
o Biyofilm olusturan 5. o enterik Gram negatif

epidermidis tirleri
o viridans streptokoklar,
o penisiline direngli

bakteriler,
o Acinetobacter, S.

o vankomisine direncli o ESBL yapan £.colj,
pnomokok, Klebsiella pneumoniae

Gales AC, Braz J Infect Dis 2005; 9(5): 348-56.

Hoban DJ, Diagn Microbiol Infect Dis 2005 Jul;52(3):215-27. 2005; 52(3):
215-27.




Tigesiklin

0 Pseudomonas aeruginosa ve Burkholderia
cepaciaya etkisi yok

o Anaerop peptostreptokok, Prevotella,
Fusobacterium, Porphyromonas, Bacteroides
tirlerine etkili

o Atipik mikroorganizmalaraChlamydia pneumoniae,
Mycoplasma tirlerine etkili,

o Atipik mikobakteriler M. abscessus, M. chelonae,
M. fortuituma etkili



Tigesiklin
- J

o Duyarhlik testleri

aerop bakteriler igin 12 saati gegmeyecek sekilde
taze Mueller -Hinton besiyeri, anaerop igin Brusella
agarda standart diliisyon testi uygulanmasi onerilir.

o Disk difiizyon testi igin 19 mm ve lzeri zon ¢ap!
duyarli, 14mm ve alti direngli kabul edilir.

o Dillisyon testlerinde 2ug/mL dan diisiikse duyarl
kabul edilir.

o E test uygulanabilir.



Tigesiklin

o Klinik kullanimi;
o Komplike intraabdominal enfeksiyonda imipenemle karsilastirmada
klinik ve mikrobiyolojik kiir orani benzer
m Oliva ME, BMC Infect Dis. 2005; 5:88.

o Komplike deri yumusak doku ve komplike intraabdominal enfeksiyonlarda
FDA onay! almistir
m Postier RG. Clin Ther 2004; 26 (5): 704-14.

o Diyabetik ve periferik avaskiler hastalikta etkin
m Kosinski MA, Expert Rev Anti Infect Ther 2010; (11): 1293-305.

o Komplike deri-yumuiak doku enfeksiyonunda vankomisin-aztreonamla
benzer klinik etkinli

O Breedt J. Antimicrob Agents Chemother 2005; 49 (11): 465

o Toplum kékenli pnomonili hastalarda 6nerilmekle birlikte mortalite ile
iliskili sonuglar bildirilmistir!



Tigesiklin
- J

o Sitokrom p450 enzim sistemi ile etkilesen ilaglarla.
o Warfarinin etkisi azalir, INR kontrol edilmelidir.

o Amfoterisin B, vorikonazol ya da metilprednizon ile ayni setten
verilmemeli

o En sik yan etkiler bulanti, kusma, gastrik irritasyon, ishal
o ALT, AST de hafif artis

o Nadir yan etki
o Kasinti, Urtiker, dokintd,
o Bas donmesi, bas agrisi



Ertapenem

-]
o Betalaktam antibiyotik

o Diger karbapenemlerden farki etki spektrumu
ve ginde 1 kez kullanilabilmesi

0 1 beta metil kismi dihidropeptidaz enzimi
tarafindan yikimini engeller

o Bakteri hicre duvarinda PBPleri inhibe eder
o Bakterisidal etkili |
Etkisini plazma ilag konsantrasyonunun MIK'in
tzerinde oldugu surede gosterir (T>MIK)

O Keating GM, Perry CM.. Drugs 2005;65 (15): 2151-78.
0 Hammond ML. J Antimicrob Chemother 2004; 53 Suppl 2:ii7-9.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16225376

Ertapenem

S
0 Yiksek oranda proteinlere baglanir,

o Yarilanma émri uzun
0 Glnde tek doz kullanima uygun
0 Biyoyararlanimi %90
o Cmax'a 2 saat icerinde ulasilir.

0 Plazma yar: omri 4 saattir.
® Shah PM. Clin Microbiol Infect 2008;14 Suppl 1:175-80.



Ertapenem

- J
o Akciger dokusuna gegisi iyi,
0 Alveole gegisi azdir.

o Hipoalbiiminemi varliginda ertapenem igin doz
arttirimi ve sirekli inflizyon énemlidir.

o Atilim yolu bobreklerdir,

1 Ilerlemis ve son dénem bobrek yetmezliginde doz
ayarlamasi yapilmalidir.

o Kreatinin klirensi >30 mL/dakika ise doz ayarlamaya
gerek yoktur.



Ertapenem

o Karaciger yetmezliginde ve yaslilarda doz
ayarlanmasi gerekmez.

0 Gebelik kategorisi B

o I.M enjeksiyonu kalp blogu olanlarda
kontrendikedir.

o Yan etkileri

0 bulanti, ishal, inflizyona bagl lokal etki, bas
agrisi

0 ALT, AST yiksekligi gordlebilir.



Ertapenem
- J

o Gram negatif ve duyarli gram pozitif bakterilere,
anaerop bakterilere de etkili

0 Gram neqgatif Enterobacteriaceae ailesi
o GSBL yapan mikroorganizmalara etkili

O Arrll PI C Ureten H. influenzeae ve Moraxella catarrhalise
etkili

o Ertapenemin metisiline duyarl 5. aureus, E. coli, E. cloacea’
ya karsi post antibiyotik etkisi bulunmaktadir.

0 Livermore DM, Antimicrob Agents Chemother 2001; 45 (6): 1860-7.



Ertapenem

0 Gram pozitif bakteriler
0 MSSA, KNS

o penisiline duyarli-orta derecede direngli S.
pnheumoniae

0 Streptococcus agalactia ve Streptococcus pyogenes

0 MRSA'ya etkisi yok
o Enterokoklara kargi etkisi iyi degil



Ertapenem

- J
o Non-fermentatiflere etkisi yok

0 P.aeruginosa ve Acinetobacter spp lizerine
etkileri az ya da yok

o Diger karbapenemlerin aksine P. aeruginosa'da
AmpC betalaktamaz geligimini indiiklemez

o Anaeroplara etkinligi iyidir.

o Bacteroides tirlerine, Clostridium tiirlerine |
Fusobacterium ve Provetella tirlerine etkili



Ertapenem

N
0 Direng gelisimi
0 betalaktamaz lretimi, PBPlerde degisiklik,
ilacin hiicre gegirgenliginin azalmasi yolu ile



Ertapenem

- J
o Klinik endikasyon
o Komplike intraabdominal enfeksiyonlar,
o komplike deri-yumusak doku enfeksiyonlarti,
o diyabetik ayak enfeksiyonlart,
o komplike idrar yolu enfeksiyonlari,
o toplum kokenli pnomoni,
o akut pelvik enfeksiyonlar



Ertapenem

- J
0 Erigkinde parenteral i.v ya da i.m
0 Ginde 1 g tek doz onerilir.
o 3 ay -12 yas arasinda giinde 2 kez 15mg/kg.

o Intravensz yolla 30 dakikada infiize
edilmelidir. Sulandirmada %0.09 NaCl
kullantlir.



Yeni Kinolonlar

S S
o Onbir yeni molekdl klinik ¢alisma asamasinda

o Ug florlu olmayan kinolonlar; nemonoksasin,
ozenoksasin, KRP-AM 1977X;

o Altisi kinolon zincirinde karbon atomunun 6.
pozisyonunda florin igeren;

o zabofloksasin, finafloksasin, delafloksasin,
INJT-Q2, WCK771, KPI-10"u

0 Kadazolid ve CBR-2092 diger hibrid yapida
molekiiller

m Karpiuk |, Przegl Epidemiol 2013; 67(3): 455-60, 557-61.



