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Antibiyotik Tedavisi 

 Ağır sepsis(1C) veya septik şok(1B) 

tanısından sonraki ilk 1 saat içinde 

başlanması hedef olmalıdır 

 

 Ağır sepsis veya septik şokta öncelik damar 

yolu ve sıvı resüsitasyonu olmalıdır 





Antibiyotik Tedavisi – Ne Zaman? 

 2731 septik şoklu hasta 

 Yaş 62.7±16.4, %54.3 erkek 

 APACHE II 26±8.6 

 %58.1 toplum kökenli enfeksiyon 

 Dokümante enfeksiyon %77.9 

 Drotrecogin-alfa 91 hastada kullanılmış 

 Düşük doz steroid 657 hastada kullanılmış 

 Kaynak kontrolü 1068 hastada(açık cerrahi ya 
da perkütan drenaj)     

        
    Kumar A et al. Crit Care Med 2006 

 

 

 









Antibiyotik Tedavisi – Ne Zaman? 

 2731 hastada mortalite %56.2 

 19 hasta ölüm öncesi etkili antibiyotik 

almamış 

 558 hasta hipotansiyon öncesi etkili 

antibiyotik almış 

 2154 hasta hipotansiyon başladıktan sonra 

etkili antibiyotik almış ve mortalite %58 



Antibiyotik Tedavisi – Ne Zaman? 

 Reküren veya 
sürekli 
hipotansiyon 
başladıktan 
sonraki ilk 6 
saatte, her saatlik 
gecikmede 
sağkalımda 
ortalama %7.6 
azalma (%3.6-9.9) 



 Hipotansiyon sonrası etkili antibiyotik-sağkalım 

 -İlk 30 dk.   %82.7    

 -İkinci 30 dk.   %77.2    

 -6. saatte  %42 

 Hipotansiyon sonrası etkili antibiyotik için geçen 

zaman        

 -Ortanca 6 saat      

 -Ortalama Ortalama 13.51±0.45 saat  

 

Antibiyotik Tedavisi – Ne Zaman? 



Antibiyotik Tedavisi – Ne Zaman? 

 İlk 1 saate göre 2. 
saatte etkili AB 
verilmesi, hastane içi 
mortalite oranını 
artırıyor(OR 1.67; 
%95 CI, 1.12-2.48) 

 Etkili antibiyotiğe 
kadar geçen zaman 
ile prognoz arasında 
güçlü ilişki 
mevcut(p<0.0001)  





Sepsis – Zamanında Tedavi 

 2005-2006, ABD 

 Acil servise başvuran, ağır sepsis veya septik 

şok tanısı alan 261 erişkin hasta 

 Triyajdan antibiyotik verilene kadar geçen 

ortanca süre 119 dk. 

 Triyajdan uygun antibiyotik verilene kadar 

geçen sürenin mortalite üzerine etkisi: 

 ≤ 1 saat ise mortalite %19.5  

 > 1 saat ise mortalite %33.2, p=0.02 

        

    Gaieski DF et al. Crit Care Med 2010  

 



 Ampirik Tedavi Seçimi 

 Ampirik tedavi hastanın durumu ve lokal 

antibiyotik duyarlılıklarına göre tüm olası 

etkenleri kapsamalıdır 

 Kombinasyon tedavisi (Beta-laktam  ± 

Aminoglikozid veya Florokinolon)   

 -Ağır sepsisli nötropenik hastalar(2B)  

 -Acinetobacter spp., Pseudomonas spp.(2B) 

 S. pneumoniae’nın neden  olduğu bakteriyemi 

ve septik şok: Beta-laktam + makrolid(2B)  



Ampirik Tedavi Seçimi 

 Kombinasyon 3-5 gün sürdürülmeli ve daha 

sonra de-eskalasyon 

 

 Kritik hastalarda kombinasyon yararlı 

 -Yüksek direnç oranları   

 -Ampirik tedavinin uygunluğu 

kombinasyonda daha yüksek    



Kan Dolaşımı Enfeksiyonu – Yeterli 

  Antibiyotik Tedavisi 

 1997-1999 

 4913 YBÜ hastası  

 492(%10) hastada kan dolaşımı enfeksiyonu 

 Mortalite  %38.4(189 hasta) 

 Yeterli AB tedavisi mortalitesi  %28.4 

 Yetersiz AB tedavisi mortalitesi %61.9  
     OR 2.18, p<0.001 

 Yetersiz AB tedavisi mortalite için bağımsız risk 
faktörü (AOR  6.86, p<0.001)   
        
     Ibrahim EH  et  al. Chest  2000 



ATS HKP Klavuzu-2005 

Tedavi Yaklaşımı(tüm pnömoniler için:hafif-orta-ağır) 

 Erken ve risk faktörü yok    

 -Seftriakson      

 -Levofloksasin, Moksifloksasin, Siprofloksasin 

 -Ampisilin-Sulbaktam    

 -Ertapenem 

 Geç veya risk faktörü var   





        Toplum Kökenli İA Enfeksiyon   

Hafif-orta şiddette: perfore  veya  abseleşmiş 

apendisit ve diğer enfeksiyonlar 

 

Monoterapi:      

 -Sefoksitin      

 -Ertapenem     

 -Moksifloksasin     

 -Tigesiklin      

 -Tikarsilin-Klavulanik asit   

        

    Solomkin JS et al. Clin Infect Dis 2010

        

        

  



    Toplum Kökenli İA Enfeksiyon   

Hafif-orta şiddette: perfore  veya  abseleşmiş 

apendisit ve diğer enfeksiyonlar 

 

Kombinasyon tedavisi:  

Metronidazol  ile birlikte biri -Sefazolin 

      -Sefuroksim

      -Seftriakson

      -Sefotaksim

      -Siprofloksasin

      -Levofloksasin 

    Solomkin JS et al. Clin Infect Dis 2010 



Toplum Kökenli İA Enfeksiyon 

  (WSES Klavuzu - 2013) 

Ekstrabiliyer 

 GSBL için risk faktörü yok ve stabil hasta 
 -Amoksisilin-Klavulanat IV veya 
Siprofloksasin IV + Metronidazol IV 

 GSBL için risk faktörü var(Stabil)  
 -Ertapenem     
 -Tigesiklin 

 Kritik hasta(GSBL için risk faktörü yok) 
 -Piperasilin/tazobaktam   

        
        
   Sartelli M et al. W J Emergency Surgery 2013 



   Sağlık Bakımı İle İlişkili İA Enfeksiyon 

 Ampirik tedavide lokal mikrobiyolojik veriler 

kullanılmalıdır(A-II) 

 Aminoglikozidler veya kolistin gerekebilir(B-III) 

 De-eskalasyon yapılmalıdır(B-III) 

 Kültürde Candida spp. üremişse  antifungal 

tedavi(B-III) 

 Ampirik olarak enterokoklar kapsanmalı 

 Şüpheli veya kanıtlanmış MRSA enfeksiyonu 

için Vankomisin(A-III)      

         

    Solomkin JS et al. Clin Infect Dis  2010 



ATS Klavuzu-2005 
Risk Faktörleri (Dirençli bakterilerle karşılaşma riski)  
 Son 90 gün içinde antibiyotik tedavisi 

 Hastanede kalış süresinin ≥5 gün 

 Toplumda veya ünitede yüksek direnç oranları 

 HCAP için risk faktörleri    

 -Son 90 gün içinde ≥2 gün hastanede yatış  

 -Bakımevinde veya uzun süreli bakım ünitesinde kalma 

 -Evde infüzyon tedavisi(antibiyotikleri kapsayan)  

 -30 gün içinde kronik diyaliz    

 -Evde yara bakımı     

 -Aile içinde dirençli bakteri 

  İmmünsüpresif hastalık ve/veya tedavi 

 



   Kriterlerin Performansı 

 Fransa, YBÜ’ye yatış sırasında tarama 

 Nazal, rektal ve ETA 

 ÇİD (kolonizasyon veya enfeksiyon) 

 625 hastanın 83(%13)’ü ÇİD 

 ÇİD için bağımsız risk faktörleri   

 -Önceden AB kullanımı   

 -Bakımevinde  yaşamak   

 -Önceden hastaneye yatış 

 ATS/IDSA kriterleri     

 -Duyarlılık %89, Özgüllük %39  

 -NPV %96, PPV %19    

   Nseir  S  et al. Clin  Microbiol  Infect  2009 



Sürveyans Kültürleri 

 ETA (haftada bir kez alındığında) kültürlerinin 

rehberlik ettiği başlangıç antibiyotik tedavisi %85 

yeterli       

   Jung B et al. Intensive  Care  Med  2009 

 ETA(haftada iki kez alındığında) kültürlerinin 

rehberlik ettiği başlangıç antibiyotik tedavisi %95 

yeterli       

   Michel F et al.  Chest  2005 

 Tanıdan 1-3 gün önce alınan kültürlerle(ETA 

veya BAL), tanı sırasında alınan kültürler 

arasında benzerlik zayıf(0.63)   

        

   Sanders KM  et al. J  Crit  Care  2008 



Sürveyans  Kültürleri 

 Entübasyonun ilk günü alınan kültürün değeri, 2 

günde bir alınan sürveyans kültürlerine göre geç 

dönem pnömoni etkenini tahmin etmede daha 

düşük       

   Gürsel G et al. Scand  J Infect  Dis  2010 

 

 VİP tanısı öncesi ETA kültüründe P.aeruginosa, 

A.baumannii veya MRSA üremişse dikkate 

alınmalı       

   Joseph NM  et al. Int  J  Infect  Dis  2010 



Moleküler Tanı Yöntemleri 

 Etkenin hızlı saptanması    

 -Uygun tedavi ve de-eskalasyon 

 Kan dolaşımı enfeksiyonlarının tanısı 

 Etkenin direnç profilinin belirlenmesi 
        

        

  Arnold HM et al. Semin Respir Crit Care Med 2011 

  Ecker DJ et al. Expert Rev Mol Diagn 2010 



 Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

 14 Mayıs 2012 ve 07 Kasım 2012  

 Nozokomiyal sepsis tanısı alan 67 hastadan 

toplam 78 sepsis atağına ait örnek 

 Kan kültürü ile aynı anda, aynı venden 3 ml 

kan EDTA’lı tüpe alındı 

 +4  C’de  ve en geç 3 gün içinde DNA 

ekstraksiyonu      

        

   Dinç  F  et  al.  Minerva Anesthesiol   2015 

 



Kan kültürü pozitif Kan kültürü negatif Kan kültürü kont* Toplam 

PCR pozitif 20 (%25,6) 15  (%19,2) - 35 (%44,9) 

PCR negatif 5  (%6,4) 33 (%42,3) 4 (%5,1) 42 (%53,8) 

PCR kont* - 1 (%1,3) - 1 (%1,3) 

Toplam  25 (%32) 49 (%62,9) 4 (%5,1) 78 (%100) 

Kapa değeri: 0,445   ( p<0,001) 

Genel uyum oranı: 20+33/78: %67,9                                    (%95 CI** %58-78) 

PCR’ın pozitif kan kültürü ile uyumu: 20/25: %80                 (%95 CI** %71-89) 

PCR’ın negatif kan kültürü ile uyumu: 33/49: %67,3             (%95 CI** %57-78) 

 Sepsis ataklarında kan kültürü ve PCR sonuçlarının uyumu 
 *kont: Kontaminasyon             **CI:  Güven aralığı  



Kan kültürü pozitif Kan kültürü negatif Kan kültürü kont* Toplam 

PCR pozitif 19 33 - 52 

PCR negatif 8 33 4 45 

PCR kont* - 1 - 1 

Toplam  27 67 4 98 

Kapa değeri: 0,160  p=0,072 

PCR’ın kan kültürü ile genel uyumu:  19+33/98: %53   (%95 CI** %43-63) 

PCR’ın pozitif kan kültürü ile uyumu: 19/27: % 70,3      (%95 CI** %61-79) 

PCR’ın negatif kan kültürü ile uyumu: 33/67: % 49,2    (%95 CI** %39-59) 

Kan kültürü ve PCR’ın izole edilen mikroorganizmalar bazında uyumu 
*kont: kontaminasyon, **CI:  güven aralığı  



Antifungal değiştirilebilir (n:1) 

Aspergillus fumigatus sonucu öğrenildikten sonra flukonazol kesilip fungizon başlanabilirdi (n:1). 

Antibiyotik eklenebilir (n:2)  

 E.faecalis sonucunun öğrenilmesi ve hastada VRE öküsü olması nedeniyle teikoplanin kesilip, daptomisin başlanabilirdi (n:1). 

PCR ile Enterobacter cloacae/aerogenes sonucu öğrenildikten sonra sefepim başlanabilirdi (n:1). 

Antibiyotik daha erken başlanabilir (n:7) 

A. baumannii için kolistin daha erken başlanabilirdi. Kan kültüründe de A. baumannii üremiş ancak hasta örnek alımından 2 gün sonra kolistin başlanamadan 

ex olmuş (n:1).*  

A. baumannii için kolistin daha erken başlanabilirdi. Hastanın diğer kültürlerinde de sadece kolistsine duyarlı A. baumannii üremeleri olmuş (n:2).*  

KNS için teikoplanin daha erken başlanabilirdi. Eş zamanlı kan kültüründe de metisiline dirençli KNS üremesi olmuş (n:2).**  

S. maltophilia için trimetoprim/sülfometaksazol daha erken başlanabilirdi. Kan kültüründe de S. maltophilia üremesi olmuş (n:2).  

PCR sonuçlarına göre sepsis ataklarında yapılabilecek tedavi değişiklikleri        
* Hastanemizde yoğun bakım hastalarından üretilen Acinetobacter baumanni suşlarının büyük kısmı kolistin dışındaki 

antibiyotiklere direnç göstermektedir. 

** Hastanemizde yatan hastaların çoğunda özellikle de katetere bağlı enfeksiyonlardan izole edilen KNS’lerin çoğu metisiline 

dirençli suşlar olmaktadır. 

 



Kan kültürü 

negatif 

PCR pozitif 

Kan kültürü 

pozitif 

PCR negatif 

Kan kültürü 

pozitif 

PCR pozitif 

Kan kültürü 

negatif 

PCR negatif 

F. Bloos ve ark. 2010  %22 %3 %13 %62 

M. Avolio ve ark. 2010  %7 %9 %21 %63 

C. Dierkes ve ark. 2009  %14 %9 %14 %63 

N.Mancini ve ark. 2008  %14 %1 %19 %66 

A. Vince ve ark. 2008  %23 %10 %10 %57 

Westh ve ark. 2009  %14 %3 %11 %72 

E. Tschiedel ve ark. 2012  %13 %6 %11 %70 

         SeptiFast  kullanılarak yapılan bazı çalışmalardaki kan kültürü ve  

                                            PCR pozitifliği oranları 
  



  YBÜ – Fungal İnfeksiyon – EPIC II 

 1265 YBÜ – 75 ülke 

 8  Mayıs  2007 

 14414 hasta (13976 erişkin) 

 İnfeksiyon oranı %51   

 İnfeksiyonu olan hastaların %70’inde 

dokümante infeksiyon mevcut 

 %19 fungal 

 Antifungal kullanım oranı %16   

     Vincent  JL  et al.  JAMA  2009 

 



EPIC II - Kandidemiler 

 14414 hasta 

 99 hastada kandidemi – 6.9/1000 hasta 

 61 hastada kandidemi, 38 hastada 

polimikrobiyal 

 Candida albicans(70 hasta) 

 Kandidemilerde  mortalite %42.6  

        

        

    Kett  DH  et al. Crit  Care  Med  2011

  

 



Risk Değerlendirme Stratejileri 

 1998-1999, İspanya, 73 YBÜ 

 >18 yaş, 7 gün yatış 

 Yatışta ve haftada bir tarama kültürü 

 1669 hasta      

 -719 hastada kolonizasyon ve enfeksiyon yok 

 -883 hastada kolonizasyon    

 -97 hastada(%5.3) kanıtlanmış İK   

        

    Leon C  et al.  Crit  Care Med  2006 



Risk Değerlendirme Stratejileri 

 Bağımsız risk faktörleri    

 -Cerrahi sonrası YBÜ    

 -TPN       

 -Ciddi sepsis      

 -Kolonizasyon 

 Risk faktörlerinden “Kandida Skoru” 

 Skor >2.5 alındığında    

 -Duyarlılık %81     

 -Özgüllük %74     

     Leon C  et al.  Crit  Care  Med 2006 



Kandida Skoru YBÜ’de Yararlı mı? 

 36 Dahili-Cerrahi YBÜ 

 2006-2007 

 1107 nötropenik olmayan erişkin hasta 

 YBÜ yatış  süresi  ≥ 7 gün 

 Klinik, fungal sürveyans kültürleri, BG, anti-

kandida Ab 

 215 hastada kolonizasyon veya  İK yok 

 834 hastada kolonizasyon  

 58 İK(37 kandidemi,  19 peritonit, 1 

endoftalmit, 1 kandidemi + peritonit  

    Leon C  et al.  Crit  Care Med  2009 



Kandida Skoru YBÜ’de Yararlı mı? 

 CS < 3 İK %2.3 

 CS ≥ 3  İK %13.8, p≤0.001  

 

 CS = 3 İK %8.5 

 CS = 4 İK %16.8 

 CS = 5 İK %23.6 

 

 CI ≥ 5 İK %8.7 

 CI < 5 İK %3.9 



 ESCMID Kandida Tanı Klavuzu-2012 

 Kandidemi      

 -Kan kültürü     

 -Mannan/anti-mannan   

 -BG 

 

 İnvazif kandidiyaz     

 -Kankültürü     

 -BG 



  Kandida Skoru, Kolonizasyon   

 İndeksi ve Beta-Glukan 

 377 sepsisli hasta 

 YBÜ>5 gün, 95 hasta 

 Kan kültürü, CS, CI, BG 

 16(%16.8) kanıtlanmış invazif fungal infeksiyon 

 14’ü invazif kandidiyaz(13 kandidemi)  

 -13 BG(+)       

 -10 CS ≥ 3       

 -7 CI ≥ 5       

    Posteraro B  et al. Critical  Care  2011 



 Kandida Skoru, Kolonizasyon   

 İndeksi ve Beta-Glukan 
 BG - CS - CI      

 PPV %72.2 – 57.1 – 27.3   

 NPV %98.7 – 97.2 – 91.7    

 

 BG + CS ≥ 3      

 Duyarlılık %100 (artıyor)   

 NPV        %100 (artıyor)   

 Özgüllük %83.5 (azalıyor)   

 PPV        %51.8(azalıyor)   

     Posteraro B   et al. Critical  Care  2011 

  



Kandidiyaz 

 Hangi hastalara ampirik antifungal verilmeli?

 -AB tedavisine yanıtsız(3-7 gün)   

 -Kolonizasyon     

 -Risk faktörleri ≥1 (Batın cerrahisi-anastomoz 

kaçağı, pankreatit vd.)     

 -Hastanın durumunun ciddiyeti   

 -Ağır sepsis 

 Laboratuvar desteği     

 -β-D-Glukan       

 -Mannan/anti-mannan    

 -PZR       

 -Düşük PCT düzeyi 

 

 



Deeskalasyon Tedavi Yöntemi 
 En uygun geniş spektrum 

ile hemen başla 

 Daha sonra kültür ve 
duyarlılığa göre 

spektrumu daralt(tedaviyi 

zayıflatmadan)  
 Uygun doz 

 Uygun doz araları 

 Optimum tedavi 

 Serum düzeyleri 

 İlaç etkileşimleri  
 Tedavi süresi 

 Enfeksiyon yeri 
ve ciddiyeti 

 Hastaya ait 
faktörler 

 Lokal 
epidemiyoloji ve 
direnç oranları 

 

 



De-eskalasyon 

 Antibiyotik tedavisi günlük olarak 

değerlendirilmeli  ve  de-eskalasyon 

yapılmalıdır(1B) 

 

 De-eskalasyon hedefleri yeterli tedavinin 

önüne geçmemelidir 

 

 



  Sepsis - De-eskalasyon - Prognoz 

 493 çalışma 

 RKÇ yok 

 Etkili ve güvenli olduğuna dair yeterli kanıt  

yok       

        

        

    Silva BNG  et al. Cochrane  2013 



    Sepsis ve Septik Şok 

  De-eskalasyon 

 Prospektif  gözlemsel  çalışma 

 712 sepsis veya septik şoklu hasta 

 628 hasta değerlendirilebilmiş 

 219(%34.9) hastada de-eskalasyon
        

        

  Garnacho-Montero J et al.  Intensive Care Med 2014 



   Sepsis ve Septik Şok 

  De-eskalasyon 

 Mortalite için bağımsız risk faktörleri 

 -Septik şok     

 -Kültür sonuçlandığında SOFA skoru

 -Yetersiz  ampirik antibiyotik tedavisi 

 De-eskalasyon mortalite açısından 

koruyucu(OR 0.58; %95 CI 0.36-0.93) 

        

        

  Garnacho-Montero J  et  al.  Intensive Care Med 2014  

 

 



Kombinasyon Tedavisi 

 Pseudomonas aeruginosa 

 Karbapenem dirençli K.pneumoniae 

 Acinetobacter baumannii 

 Stenotrophomonas maltophilia 



Pseudomonas aeruginosa - Bakteriyemiler 

 

 Nötropenik hastalarda mortalite %48 

 Nötropenik olmayan hastalarda %31  

   Wisplinghoff H et al. Clin Infect Dis 2003  

 

 



 47 çalışmanın alındığı meta-analiz(nötropenik 
hastalar) 

 Kombinasyon ile monoterapi arasında ölüm 
oranları açısından fark yok(Pseudomonas 
enfeksiyonları için geçerli) 

 Tedavi başarısızlığı: Aynı beta-laktam için fark 
yok, farklı beta-laktam için monoterapide daha 
az 

 Tedavi başarısızlığı-ölüm oranları paralellik 
göstermiyor 

 Bazı çalışmalarda ölüm oranları yok  

        
     Paul M et al.  British Medical Journal  2003 

 

 
 



 64 çalışmanın alındığı meta-analiz(bağışıklığı 
kırılmamış hastalar) 

 Gram negatiflerin neden olduğu sepsis 
olgularında kombinasyon ile monoterapi 
arasında fark yok 

 Genel olarak kombinasyon rejimlerinde 
nefrotoksisite daha sık 

 P.aeruginosa’nın neden olduğu sepsis  için 
kombinasyon ile monoterapi arasında fark yok 

 Çalışmaların kalitesi yeterli değil   
        
     Paul M et al.  British Medical Journal  2004 



 17 gram negatif bakteriyemi çalışması 

 Meta-analiz 

 P.aeruginosa için kombinasyon yararlı  

        

        

     Safdar N et al.  Lancet Infect Dis 2004 



 305 hasta(1997-2002) – P. aeruginosa bakteriyemisi 

 64 hastada mortalite(%21) 

 Başlangıçtaki uygun tedavi mortaliteyi anlamlı olarak 

azaltıyor(%17.8-30.7,p=0.018) 

 Kombinasyon tedavisi alanlarda başlangıç uygun 

antibiyotik tedavisi anlamlı olarak yüksek(%79.4-

65.5,p=0.011) 

 Kombinasyon öneriliyor    

        

   Micek ST et al.  Antimicrob Agents Chemother 2005  

 



P.aeruginosa Enfeksiyonlarında Tedavi 

 Ciddi enfeksiyonlar     

 Beta-laktam + Aminoglikozid veya Kinolon  

 Komplike Olmayan ÜSE    

 Monoterapi  



KPC(+) K. pneumoniae -Tedavi 

 41 bakteriyemi 

 Ortanca yaş 62(25-90) 

 KİKDE(%31.7), HKP(%24.4), ÜSE(%17.1) 

 28 günlük mortalite %39 

 Kombinasyon tedavisi(kesin tedavi olarak) 

yaşamın devamı açısından bağımsız 

koruyucu faktör (OR 0.07, p=0.02) 

        

  Qureshi  Z  et al. Antimicrob  Agents  Chemother  2010 



KPC(+) K. pneumoniae -Tedavi 

 Kombinasyon – mortalite     2/15(%13.3) 

 Monoterapi – mortalite   11/19(%57.8), p=0.01 

 

 En sık kombinasyon     

 -Karbapenem + Kolistin    

 -Karbapenem + Tigesiklin    

         

         

   Qureshi  Z  et al. Antimicrob  Agents  Chemother  2010

   



KPC(+) K. pneumoniae - Tedavi 

 2010-2011, ÇM(3), İtalya 

 125 Kan Dolaşımı Enfeksiyonu – KPC-Kp 

 30 günlük mortalite %41.6 

 Monoterapide(tigesiklin, kolistin, gentamisin)  

mortalite  %54.3 

 Kombinasyonda(2 veya 3 AB) mortalite %34.1, 

p=0.02        

         

   Tumbarello M  et al. Clin Infect  Dis  2012 

 



KPC(+) K. pneumoniae - Tedavi 

 2010-2013, ÇM(5), İtalya, KPC-Kp 

 447 Bakteriyemi 

 214 Bakteriyemi ile seyretmeyen  enfeksiyon 

 İn vitro etkili 2 ilaç kombinasyonu ile daha düşük 

mortalite(OR, 0.52) 

 Meropenem MİK ≤ 8 mg/L ise, meropenem 

içeren kombinasyonlarda daha yüksek sağkalım
         

  Tumbarello  M  et  al.  J Antimicrob Chemother  2015  

         

    

 



OXA-48(+) Enterobacteriaceae 

 36 Kan Dolaşımı Enfeksiyonu, KDE 

 26 K.pneumoniae 

 28.gün mortalitesi %50 

 Kolistin içeren kombinasyonlarda mortalite 

daha az(p<0.001)     

        

    Balkan İİ et al.  Int  J  Infect  Dis  2014 



KD-K.pneumoniae 

 2009-2010, ÇM(19), Yunanistan 

 127 hasta(39 KİKDE, 35 VİP) 

 Kolistin direnci   %20 

 Tigesiklin direnci   %33 

 Gentamisin direnci %21 

 Amikasin direnci  %64 

 14. gün mortalitesi  %23.5 

 Klinik yanıtsızlık  %45.2 

 Kolistin alan hastalarda klinik yanıt daha iyi 

   Kontopidou  F  et  al.  Clin  Microbiol  Infect   2013  

 



KDE – Polimiksin - Metaanaliz 

 19 kontrollu ve 6 tek kollu çalışma 

 1086 hasta 

 Kontrollu çalışmalarda polimiksin ile tedavi 

edilen gruplarla kontrol grupları arasında 

mortalite, klinik yanıt ve mikrobiyolojik yanıt 

açısından fark yok 

 

 



  KDE – Polimiksin - Metaanaliz 

 Alt grup analizinde polimiksin 

kombinasyonunda, polimiksin 

monoterapisine  ve kontrol grubuna göre 

mortalite(28. veya 30.gün) düşük (OR, 

0.36,p<0.01 ve OR,0.49,p<0.01)  

        

        

   Ni  W  et  al.  Braz  J  Infect   Dis  2015 

 



  KDE – Kombinasyon - Metaanaliz 

 20 randomize olmayan çalışma 

 692 hasta 

 Bakteriyemi, pnömoni, ÜSE 

 Kombinasyon - Mortalite    

 -Tigesiklin + Gentamisin  %50 

 -Tigesiklin + Kolistin   %64 

 -Karbapenem + Kolistin  %67 



    KDE – Kombinasyon - Metaanaliz 

 Monoterapi – Mortalite    

 -Kolistin  %57    

 -Tigesiklin  %80 

 194 Bakteriyemi     

 -Kombinasyonda mortalite daha az 

        

        

  Falagas  ME  et al.  Antimicrob Agents  Chemother  2014 



   KPC(+) K. pneumoniae - Fosfomisin 

 11 erişkin hasta  

 Bakteriyemi, VİP, ÜSE, CAE 

 Fosfomisin 4x4 g IV 

 Renal yetm veya >70 yaş  4x2 g IV 

 Kombinasyon(Kolistin 6, Genta 3, Pip/Tazo1) 

 Hastane içi mortalite %18.2    

         

         

   Michapoulos  A et al. Clin  Microbiol  Infect  2010 

 



  Morrill HJ  et  al.  Open Forum Infect  Dis  2015 



Stenotrophomonas maltophilia 

 Kombinasyon tedavisi 

 TMP/SMX(TMP ≥15 mg/kg/gün)  

        

   Safdar  A. Clin  Infect  Dis  2007 

 

 TMP/SMX(2x320/1600mg IV)  veya 

Levofloksasin  veya Moksifloksasin + Tik/Klav 

veya Seftazidim(3x2 g IV) veya Sefepim(2x2 

g IV)       

        

   Muder RR. Semin Respir  Crit  Care  Med  2007

  



Stenotrophomonas maltophilia 
 TMP/SMX dışındaki seçeneklerde klinik başarı : 

49  hastanın değerlendirilmesi    

 -Siprofloksasin monoterapisi ya da kombinasyonu  %90

 -Seftriakson ya da seftazidim kombinasyonu %75 
         

   Falagas  ME et al. J Antimicrob Chemother 2008  

 Ciddi enfeksiyonlar      

 -TMP/SMX + Tik/Klav, TMP/SMX  + Florokinolon, 

Polimiksin + Rifampin      

         

   Nyc O. Folia Microbiol 2010 

 Menenjit        

 -TMP/SMX  + Sipro(2x400mg IV)    

   Yemişen M et al. Int J Infect Dis 2008  

      



Acinetobacter baumannii 

 Kolistin kombinasyonu monoterapiye göre

 -Yüksek eradikasyon    

 -Yüksek sağkalım 

 

 Sulbaktam ve karbapenemli kombinasyonlar 

arasında fark yok     

        

  Batirel  A et al.  Eur J Clin Microbiol  Infect  Dis  2014 



Tedavi  Süreleri 

 Önerilen süreler 7-10 gün 

 Daha uzun süreler(2C)   

 -Yavaş klinik yanıt   

 -S. aureus bakteriyemisi  

 -Kandidemi 



Tedavi Süreleri 

 Kanıta dayalı bilgi eksikliği 

 Merkezler arasında farklılıklar 

 Daha uzun süre tedavi    

  -Dökümante edilmiş enfeksiyonlar   

  -Dirençli bakteriler     

  -Klinik tablo ağırlığı  

 Kısa süreli tedavi: Başarısızlık ve nükslere neden 

olur hipotezi  

 Uzun süreli tedavi: Direnç, yan etkiler, maliyet 

 >10 gün=uzun süreli tedavi 

 



 Ventilatörle İlişkili Pnömoni Tedavisinde            

8 ile 15 Günlük Sürelerin Karşılaştırılması  
 Prospektif, randomize, çift-kör 

 51 YBÜ, 1999-2002 

 401 VİP(BAL ile tanı almış) 

 197 hasta 8 gün, 204 hasta 15 gün 

 Primer değerlendirme hedefleri :28 gün izlem 
 -Ölüm       
 -Rekürrens      
 -Antibiyotiksiz gün 

 Sekonder değerlendirme hedefleri   
 -MV(-) gün, YBÜ’de kalış vd.    
        
    Chastre J et al. JAMA 2003 

 



 Ventilatörle İlişkili Pnömoni Tedavisinde            

8 ile 15 Günlük Sürelerin Karşılaştırılması 

 Sonuçlar       
 Mortalite(28.gün)     
 8 günlük tedavi:  %18.8   
 15 günlük tedavi:  %17.2   

        
 Rekürrens    Nüks Süper enf
 8 günlük tedavi: %28.9  %16.8  %19.8
 15 günlük tedavi: %26  %11.3  %18.6

        
 NFGNB-Rekürrens   Nüks Süper enf
 8 günlük tedavi: %40.6 %32.8 %20.3
 15 günlük tedavi: %25.4 %19    %12.8

  



Kateterle İlişkili Üriner Sistem Enfeksiyonları 

 Semptomları çabuk iyileşen hastalarda 7 gün (A-

III) 

 Yavaş iyileşen, geç yanıt alınanlarda 10-14 
gün(A-III) 

 

 65 yaş ve daha küçüklerde, üst üriner sistem 
enfeksiyonu yoksa, kateter çıkarıldıktan sonra 3 
gün(B-II)       

    Hooton T et al. Clin Infect Dis 2010 
        
        
        
        



 Kateterle İlişkili Kan Dolaşımı  

       Enfeksiyonları 

 S.aureus  ≥ 14 gün 

GNB 7-14 gün 

 KNS 5-7 gün    

       
       
   Mermel LA et al. Clin Infect Dis 2009 



Mermel LA et al. Clin Infect Dis 2009;49:1-45 



İntraabdominal Enfeksiyonlar 

 İntraabdominal enfeksiyonlar: Eğer odak 

kontrolü sağlanmışsa tedavi süresi 4-7 gün(B-III) 

 Cerrahi sonrası gelişen gram (+) bakteri 

enfeksiyonları: Düşkün bir hasta değilse ya da 

bağışıklığı kırılmış bir hasta değilse 7 gün 

geçilmemelidir      

        

   Mazuski JE. Surgical Infections 2002 

   Solomkin JS et al. Clin ınfect Dis 2010 



PCT – Antibiyotik  Yönetimi 

 7 randomize kontrollü çalışmanın meta-analizi 

 YBÜ çalışmaları(6 erişkin ve 1 çocuk) 

 PCT- Antibiyotik kesilme    

 -Tepe değerinin %80’inden fazla azalma 

veya ≥0.25 - <0.5 µg/L    

 -Enfeksiyonda iyileşme +  <1 µg/L veya >1 

µg/L ve 3 gün içinde başlangıç değerinin %25-

35’ine düşmesi     

        

    Kopterides P et al.  Crit Care Med  2010  

 



PCT – Antibiyotik  Yönetimi 

 Sepsisde iyileşme  +  PCT ≤1 µg/L veya  3 

gün içinde başlangıç değerinin %25-35’inden 

daha düşük olması 

 PCT ≥ 1 µg/L ise, 5. gündeki değerin 

başlangıç değerinin %10’undan düşük veya    

< 0.25 µg/L  

 PCT < 1 µg/L ise, 3. gündeki değerin < 0.1 

µg/L olması      

    Kopterides P et al.  Crit Care Med  2010   



PCT – Antibiyotik  Yönetimi 

 Daha az antibiyotik kullanımı(p<0.001) 

 28. gün mortalitesinde fark yok 

 Relaps ve reenfeksiyonda fark yok 

 Yeni çalışmalar devam ediyor   

        

    Kopterides P et al.  Crit Care Med  2010  



Prokalsitonin 

 Sepsis tanısı sonrası belirgin 

enfeksiyon yok ise düşük PCT ve 

benzeri belirteçler antibiyotiklerin 

kesilmesinde yardımcı olabilir(2C) 



Viral Enfeksiyon 

 Ağır sepsis veya septik şoklu 

hastalarda, viral neden 

düşünülüyorsa antiviral tedavi 

münkün olduğunca  erken 

başlanmalıdır(2C) 

 İnfluenza 

 CMV ??? 



SIRS 

 Eğer SIRS nedeni enfeksiyon dışı ise 

antibiyotik kullanılmamalıdır(UG) 



Kaynak Kontrolü 

 Odak aranmalı ve kaynak kontrolü ilk 

12 saatte yapılmalıdır(1C) 

 Septik şokta mümkünse drenaj(UG) 

 Kaynak kateter ise çıkarılmalı(UG) 



Özet 

 Erken başlanmalı 

 Uygun ampirik tedavi 

 De-eskalasyon 

 Gereksiz uzatmamalı 




