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* Artan antimikrobiyal direnc¢ oranlari, sinirli tedavi secenekleri ve yiksek mortalite (%18- _
58) oranlari nedeniyle Pseudomonas aeruginosa(PSA) kan-dolasimi infeksiyonlarinin (KDI)
yonetimi halen gictur.

* Degisen direnc profili ve uygun olmayan ampirik antibiyotik tedavisinin ytksek 6lim
oranlarina katkida bulundugu 6ne surulmustar.

* Hedefe yonelik monoterapi veya kombinasyon tedavisi hala tartismahdir
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Tanimlar

* Tedavisi Zor (DTR-PSA)

* Cok ilaca Direncli (CiD PSA)

PMID: 33106864
PMID: 30052813

Karbapenem, B-laktam ve florokinolon kategorilerinde bildirilen tim
ajanlara karsi orta diizeyde(l) veya direngli (R) (sonuglar mevcut
oldugunda ek ajanlar dahil)

En az 1 ilaca karsi en az test edilen direngli (R) herhangi bir izolat
Bu kategorilerden 3 tanesi:

1.

kW

Genisletilmis spektrumlu sefalosporinler (seftazidim, sefepim)
Florokinolonlar (siprofloksasin, levofloksasin)
Aminoglikozitler (amikasin, gentamisin, tobramisin)
Karbapenemler (imipenem, meropenem, doripenem)
Piperasilin Grubu (piperasilin, piperasilin/tazobaktam)



Veri Toplama ve Istatistik Analiz

* Veri toplamak icin hastane bilgi yonetim sistemi ve hastane arsiv kayitlari incelendi.

e Hastalarin yatis donemi 2014-2019 (periyod 1) ve 2020-2021 (periyod 2) olarak
siniflandirildi.

» Ki-kare, Wilcoxon sirali toplama testi, Tek degiskenli (univariable) ve cok degiskenli
(multivariable) Cox regresyon testi, Kaplan-Meier analizi



Sonuclar

* Merkezler arasinda mortalite oranlarinda (%28-%71, p= 0.03) ve kombinasyon tedavi
seciminde (%13-%69, p<0.001) dikkate deger farklhliklar olmasina ragmen, bu calismada
merkeze 6zgu bilgilere yer verilmemistir. Bu farklilik cok degiskenli analizde karistiric
faktor olarak degerlendirilmistir.

e 2020 oncesi ve sonrasinda mortalite acisindan anlamli fark yokken, kombinasyon tedavisi
alan hastalarin yizdesi donem-2'de(2020 sonrasi) donem-1'e gore daha yiuiksekti (%57 ve

%43, p= 0.051).



Tablo 2. 30 Gunluk Mortalitede Etkili Hasta Karakteristikleri

Period 2

Hasta iliskili Ozellikler
Yas
Erkek Cinsiyet
Charlson Komorbidite
indeksi
Mekanik ventilasyon
immiinokompromizasyon

Serebrovaskiiler olay
Hepatobiliyer Hastalik
Solid kanser

Santral kateter

Son 3 ayda hastaneye yatis

Yasayanlar, N = 871

40 (46%)

65 (56, 76)

55 (63%)
4(2,5)

70 (80%)
8 (9.2%)

32 (37%)
2 (2.3%)
10 (11%)
45 (52%)
27 (47%)

Olenler, N = 70!

33 (47%)

68 (58, 78)

45 (64%)
5(3, 7)

57 (81%)
21 (30%)

8 (12%)
6 (8.7%)
21 (30%)
46 (68%)
32 (73%)

Toplam N=157

73 (46%)

68 (57, 77)

100 (64%)
4 (2, 6)

127 (81%)
29 (18%)

40 (26%)
8 (5.1%)
31 (20%)
91 (59%)
59 (58%)

p-degeri?

0.9

0.4
0.9
0.003

>0.9
<0.001

<0.001
0.14
0.004
0.046
0.008




Tablo 2. 30 Gunlik Mortalitede Etkili Hasta Karakteristikleri
Yasayanlar, N =

N 871

Olenler, N = 70! Toplam N=157

p-degeri?

Mikrobiyolojik Faktorler
BC eradication 3-7 days 64

Tedavi iliskili Faktorler
Ampirik Tedavi Siresi 157
Hedefe Yonelik Tedavi Siiresi 157

42 (93%) 11 (58%) 53 (83%) 0.002
4.0 (3.0, 7.0)

14 (12, 15)

3.0 (1.0, 4.0)
2 (0, 7)

<0.001
<0.001

3.0 (2.0, 6.0)
11 (2, 14)

(HYT)

Kombinasyon HYT
HYT TZP

HYT Carbapenem
HYT Aminoglycoside
HYT Polimiksin

148
157
157
157
157

43 (49%)
22 (25%)
43 (49%)
22 (25%)
20 (23%)

25 (41%)
12 (17%)
24 (34%)
5 (7.1%)
14 (20%)

68 (46%)
34 (22%)
67 (43%)
27 (17%)
34 (22%)

0.3
0.2
0.057
0.003
0.7




Tablo 2. 30 Gunliuk Mortalitede Etkili Hasta Karakteristikleri

Yasayanlar, N =

N 871

Bacteremia/sepsis related
biochemical/hematologic factors
CRP Ratio (72" hour /0t hour)

0.60 (0.43,
0.75)

PCT Ratio (72" hour /0t hour) 103 22 (29%)

cutoff> 0.4

Neutrophil Count Ratio (24t hour /0" 126
hour)

Trombositopeni< 10° /L 157

Akut Bobrek Hasari 157
!Median (IQR) or Frequency (%)

0.74 (0.60,
0.90)

4 (4.6%)
11 (13%)

2Wilcoxon rank sum test; Pearson's Chi-squared test; Fisher's exact test

Olenler, N =

701

0.62 (0.43,
0.94)

17 (65%)

0.77 (0.67,
1.37)

27 (39%)
32 (46%)

Toplam
N=157

0.61 (0.43,
0.76)

39 (38%)

0.75 (0.64,
0.94)

31 (20%)
43 (27%)

0.6

<0.001

0.053

<0.001
<0.001
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Yillara Gére Karbapenem Direnci Oranlari Yillara Gére Aminoglikozid Direnci Oranlari

1‘/0
86

2016 2018 2016 2018
Yil Yil

Yillara Gére DTR Oranlari Yillara Gore MDR Oranlari




Tartisma




Mortalite orani

* Calismamizda mortalite orani literatiire gore nispeten yuksek
bulundu.(%44,5; min=%28 max=%71)

e Arastirmamiz, komorbid hastalarin bulundugu yogun bakim Utnitelerinde
gerceklestirilmistir; tim PSA bakteriyemileri saglk hizmetleriyle iliskiliydi.

 Literatirde daha yiksek bir 6lim oraniyla iliskilendirmis olan primer bakteriyemiler,
pnomoni veya hepatobiliyer kaynakli bakteriyemiler, tim PSA bakteriyemilerinin yuzde
59'unu olusturuyordu.



Mortalite iliskili faktorler

* Literatlirde PSA bakteriyemilerinde mortalite iliskili faktorler; notropeni, septik sok,
yuksek riskli enfeksiyon odagi, ylksek Pitt bakteriyemi skoru, uygunsuz empirik tedavi,
yiksek Charlson Komorbidite indexi, uygun hedefe yénelik tedavi verilmemesi olarak

bulunmustur.

* Bizim calismamizda; tek degiskenli analizde immiinosupresyon, solid kanser,
yliksek Charlson Cl, PCT 72.sa/0.sa >0.4, trombositopeni, akut bobrek hasari olarak

bulunmustur



Direnc oranlari ve yeni tanimlar

* Kan kalturi izolatlarinda direng oranlarimiz CAESAR* verisi ile uyumluydu.

« YBU'de yatan PSA bakteriyemisi nedeni ile takip edilen hastalarimizda son 5 yilda
karbapenem direnci %30 Uzerindedir.

e IDSA** 2022 rehberindeki "DTR(Tedavisi Zor)" PSA tanimlamasina gore 2021 yilinda DTR
oranimiz %44 civarindaydi. Tanim gecmis yillara uyarlandiginda artis egilimi gorilmektedir.

* Buna karsin yeni CID tanimlamasina gore CiD oranlari diisis egilimindeydi.

*Central Asian and European Surveillance of Antimicrobial Resistance

** Infectious Diseases Society of America
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* Bircok merkez ciddi PSA infeksiyonlarinda in vitro sinerjiden faydalanmak, tedavi sirasinda
antibiyotik direnci gelisimini dnlemek ve uygun ampirik kapsam amaci ile kombinasyon
tedavisi vermektedir.

* Literaturde kombinasyon tedavisinin avantajli oldugu gosterilememistir. Gereksiz yere
kullanilan kombinasyon tedavisinin artmis ilag toksisitesine ve MDR gelisimine katkida
bulunabilecegi belirtilmistir.

e Calismamizda kombinasyon tedavisi ve monoterapi arasinda 30 glinlik sagkalim analizi ile
farkhhk gosterilememistir.



DTR tanimi gecmis yillara yansitildiginda artis egilimi gozlenmistir

DTR ve MDR grubunda karbapenem iceren rejim kullaniminin 30 gtinltuk sagkalim tzerinde
olumlu etkisi olabilir

Aminoglikozidlerin DTR ve MDR PSA bakteriyemilerindeki sagkalim tzerine etkisi
calismamizda gosterilememistir

Monoterapi ve kombinasyon tedavileri arasinda MDR ve DTR grubunda sagkalim lzerinde
anlamli bir farkhlik gosterilememistir
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