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SUNUM PLANI

Tedavide genel ilkeler

Sorunlu patojenler

Doz ayarlamasi ve ilag diizeyi takibi nasil yapalim?
Infeksiyonun yonetiminde kritik noktalar

Cerrahinin zamanlamasi

Oral tedavi ya da ayaktan parenteral tedavi verebilir miyiz?

Son soOz....

. —
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European Heart Journal Advance Access published August 29, 2015

ESC GUIDELINE

European Heart Jownal
doi:10.1093/curheart/chv3 19

sunsvian

2015 ESC Guidelines for the management

of infective endocarditis

T he Task Force for the Management of Infective Endocarditis of th
European Society of Cardiology (ESC)

Endorsed by: European Association for Cardio-T horacic Surgery
(EACTS), the European Association of Nuclear Medicine (EANM)

Journal of _
J Antimicrob Chemother 2012; 67: 269 -289 Ant" { "crOblal
doi:10.1093/jac/dkr450 Advance Access publication 14 Novermber 2011

Guidelines for the diagnosis and antibiotic treatment of endocarditis
in adults: a report of the Working Party of the British Society
for Antimicrobial Chemotherapy

F. Kate Gould'*, David W. Denning?, Tom S. J. Elliott3, Juliet Foweraker?, John D. Perry!, Bernard D. Prendergast>,
Jonathan A. T. Sandoe®, Michael J. Spry! and Richard W. Watkin?

‘Department of Microbiology, Freeman Hospital, Newcastle upon Tyne, UK; “National Aspergillosis Centre, University Hospital of South

Manchester, Manchester, UK; *Departrment of Microbiclogy, Queen Elizabeth Hospital, Birmingham, UK; “Department of Microbiology,

Papworth Hospital, Cambridge, UK; "Department of Cardiology, John Radcliffe Hospital, Oxford, UK; °Department of Microbiology, Leeds

Teaching Hospitals NHS Trust, Leeds, UK; "Department of Cardiology, Heart of England NHS Foundation Trust, Birmingham, UK

Chemotherapy

Clirculation

Volume 132, Issue 15, 13 October 2015; Pages 1435-1486
https //doi.org/ 0.1161/CIR.0000C 00000000296

Arnerican
Heart
Accociation

<

AHA SCIENTIFIC STATEMENT

Infective Endocarditis in Adulis: Diagnosis, Antimicrobial
Therapy, and Management of Complications

A Scientific Statement for Healthcare Professionals From the American Heart
Association

Larry M. Baddour, MD, FAHA, Walter R. Wilson, MD, Arnold S. Bayer, MD, Vance G.
Fowler Jr, MD, MHS, Imad M. Tleyjeh, MD, MSc, Michael J. Rybak, PharmD, MPH, Bruno
Barsic, MD, PhD, Peter B. Lockhart, DDS, Michael H. Gewitz, MD, FAHA, Matthew E.
Levison, MD, Ann F. Bolger, MD, FAHA, James M. Steckelberg. MD, Robert S. Baltimore,

e 2 Circulation Journal
R Circ J 2019, 83: 1767—1809
doi: 10.1253/circj.CJ-19-0549

JCS GUIDELINES

JCS 2017 Guideline on Prevention and
Treatment of Infective Endocarditis

Satoshi Nakatani; Takahiro Ohara; Kyomi Ashihara; Chisato Izumi; Shiro Iwanaga:
Kiyoyuki Eishi; Yutaka Okita; Masao Daimon; Toshimi Kimura; Kazunori Toyoda:
Hiroyuki Nakase; Kazuhiko Nakano; Masahiro Higashi; Kotaro Mitsutake;
Tomoaki Murakami: Satoshi Yasukochi; Shuhei Okazaki: Haruo Sakamoto;
Hiroshi Tanaka; Ichiro Nakagawa; Ryota Nomura; Katsuhito Fujiu; Takashi Miura;
Toshio Morizane; on behalf of the Japanese Circulation Society Joint Working Group

Infektif Endokarditin Tanisi, Tedavisi ve Onlenmesi: Ulusal

Uzlasi Raporu

Diagnosis, Treatment and Prevention of Infective Endocarditis: Turkish Consensus Report
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TEDAVIYE BASLARKEN

* Toplum kokenli/ saglik bakimi 1liskili

4 )

° Semptomlarln SureSI * Bakterisidal ajanlarla
* Parenteral yoldan

e Uzun siireli

* Dogal/protez kapak

* Antibiyotik kullanim oykusu R/ /

 Lokal epidemiyolojik veriler

'

Simsek-Yavuz S, et al. Klimik Derg. 2019; 32(Suppl. 1): 2-116.
Habib G, et al. European Heart Journal 2015; 36, 44 (21): 3075-3128

=
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ANTIBIYOTIK SECIMI

Etkili antimikrobiyal tedavi sag kalimda olduk¢a onemli

» Zamaninda ve dogru baslanan antibiyotik

Sepsis

Coklu organ yetmezligi

Embolizm

Mortalite ve morbidite (%]1-3’linde ani 6liim)

=
Thuny F, ef al. Lancet. 2012; 379(9819): 965-75

Fernandez-Hidalgo N, et al. Clin Microbiol Infect. 2011; 17(5): 769-75

. e ‘
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KOMBINASYON TEDAVISI |- Empirik tedavi
/: * Protez kapak
~ ¢ Aminoglikozidler e FEnterokoklar
- B-laktamlar ve glikopeptidler birlikte in vitro bakterisidal etkinlik « MIK yiiksekligi
- Giincel kilavuzlarda streptokokal IE tedavi siiresi kisaltildi * Mantar infeksiyonlari

- Enterokoklar gibi sorunlu bakterilerde ise eradikasyonun saglanmasina katkida bulunmaktadir
* Maksimum sinerji i¢in antibiyotikler ayni anda/ yakin aralarla verilmeli

« Kombinasyon tedavisinin etkinliginde en giiclii veriler enterokokal IE i¢in mevcuttur

* Rifampisin biyofilm tabakasindaki dormant basillere etkili (3-5 giinlinde eklenmeli, varfarinle etkilesim!!!)

Baddour LM et al. Circulation 2009; 43: 318-23
Habib G, et al. European Heart Journal 2015; 36, 44 (21): 3075-3128 }
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KOMBINASYON TEDAVISI

 Meta-analizler stafilokok ve viridans streptokoklara bagli dogal kapak IE’de kombinasyonun

etkinligini desteklememekte

* Mortalite, tedavi basarisi ve cerrahisiz tedavi basarisinda [-laktam monoterapisiyle

aminoglikozidli kombinasyon tedavisi arasinda fark bulunmamus,
* Nefrotoksisitenin kombinasyonda daha ytiksek oldugu goriilmiis.

=

Leibovici L. Int J Antimicrob Agents. 2010; 36(Suppl. 2): S46-9. /
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68 y erkek
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Son 1 haftadir ates, lisiime

2 giindiir artan nefes darlig1 ve genel durum bozuklugu

Bilinen ek hastalik yok

TTE: Romatizmal aort kapak ve grade 2 yetmezlik

TOE: Aort kapak ¢evresinde eksantrik jet akim

normal aort kapagi aort yetmezligi

)

y—s——aort kapag el

(" h

Tedaviyi nasil planlanlayalim?

- y, \\\w
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TOPLUMDAN EDINILMIS IE
Streptokoklar, MSSA, enterokoklar
+ HACEK

Dogal ya da gec¢ yapay kapak

SUBAKUT IE AKUT IE
« AMPISILIN-SULBAKTAM 12 gr, 4 dozdalV  + VANKOMISIN 30-60 mg/kg, 2-3 dozda IV

- Dogal kapak 4 hafta +

- Yapay kapak 6 hafta + « AMPISILIN-SULBAKTAM 12 gr, 4 dozda IV
ya da

« GENTAMISIN 3 mg/kg IV tek doz * Seftriakson 2 gr tek dozda, IV

* Dogal ve yapay kapaklarda 2 hafta

Ozellikle metastatik odak vb. bulunan
komplike olgularda dogal kapak IE’si igin
6 hafta, yapay kapak IE’si icin ise >6
hafta olarak diistiniilmelidir.

(bazal kreatinin yiiksekse verme)

\/ - 9



Tablo 1. Tirkiye'de 1974-2017 Yillani Arasinda Izlenmis Infektif Endokardit Olgularini Igceren Calismalarin Ozellikleri

m— =
& g
-< 3 = g =
o 8
£ |8 ¢ o § B 8 ~ =2
-~ o @ 2 = = g = o
€ ¢, Fzg fl§|35% e fz::;:@
@ .
g 2 22 5 R 22 25 R 23T
Arastirmacilar Dénem Sehir 2 - 8 2 B 2 22 2|2 &8 8 8 ¥ B B B B B
Isik et al. (126) 1997-2001 Istanbul 14 41 70 61 23 24 24 54 100 70
Kacukates et al. (46) 2005-2010 Istanbul 22 47 55 55 41 0 36 27 9 9 50 100 18
Kaya et al. (47) 2005-2012  Sanhurfa 24 41 50 13 4 83 |21 17 4 33 21 37 8
Inang et al. (49) 2006-2007 Kayseri 27 47 63 67 4 33 11 4 11 4 45 19 15
Caylan et al. (48) 1997-2001 Trabzon 32 47 73 22 37 | 22 19 9 78 25 41
Zencir et al. (33) 2000-2015 Aydin 59 59 43 32 39 27 100 27
Tugcu et al. (34) 2000-2007 Istanbul 68 51 59 40 656 3 12 |12 28 4 25 15 0 21 59 28 84 25
Sucu et al. (35) 1997-2007 Gaziantep 72 45 57 36 29 3 27 10 23 4 4 36 28 100 15
Heper ve Yorukoglu (36} 1995-1999 Ankara 74 25 66 66 14 44 | 21 29 15 7 1 18
Cancan-Gursul et al. (32) 2006-2013 lzmir 80 51 70 12 0 225 7.5 |49 27 25 20 17 12 51 56 15
Agca et al. (37) 2009-2014 Bursa 85 52 56 22 40 13 27 8 2 1 5 6 32 27 100 36
Tasbakan et al. (38) 2007-2017 lzmir 100 52 65 13 3 425 18 32 11 26 14
Erbay et al. (39) 2002-2008 Ankara 107 45 7 44 34 27
Akil et al. (40) 2005-2012 Cok Merkezli 112 45 50 18 17 8 54 |50 | 35 29 16 16 13 90 29
Simsek-Yavuz et al. (50) 2015-2016 Cok Merkezli 112 55 70 12 33 4 8 13 |3 15 35 22 8 1 295 56 35 77 28
Adademir et al. (41) 1997-2004 Istanbul 119 39 69 39 20 2 24 | 22 1 9 3 3 57 76 100
Cay et al. (42) 2008-2011 Ankara 1297 55 53 14 42 10 18 |33 | 16 21 7 6 29 38 100 24
Turak et al. (43) 1997-2012 Ankara 157 59 55 15 42 9 30 13 22 7 6 29 39 100 26
Leblebicioglu et al. (30) 2002-2012 Cok Merkezli 158 47 51 39 0 28 6 11 1 6 34 51 31
Ozveren et al. (44) 1985-2011 Istanbul 174 39 79 15 15 2 29 6 47 100 16
Kocabas et al. (45) 2009-2012 lzmir 194 48 66 22 12 31 6 |30 16 6 43 52 100 20
Cetinkaya et al. (29) 1974-1999 Ankara 228 36 55 64 20 0 0.4 27 24 14 6 57 50 37 12 53 23
Elbey et al. (31) 2005-2012 Cok Merkezli 248 47 55 28 30 6 29 | 21 6 11 M 5 375 54 100 33
Simsgek-Yavuz et al. (4) 2004-2015 Istanbul 325 47 58 34 44 1 5.6 3 36 | 20 2 19 7 5 22 52 23 86 27
Toplam 1974-2017 Tirkiye 2712 47 61 37 27 2 7 9 |31 21 5 19 9 7 37 50 25 90 24

*Ortalama. "Modifiye Duke olgutlieriyle. ARA: akut romatizmal ates, IVDU: damar ici ilag kullamicisy, CIED: kardiyak imp’ante edilebilen elektronik cihaz, MRSA: metisiline direncli

Staphylococcus aureus, |E: infektif endokardit.
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DOGAL KAPAK iE
MRSA KAPSANMALI MI?

Hastane yatisi

Bakimevinde kalma

Intravaskiiler kateter (hemodiyaliz)
Protestetik materyal

Invazif girisimler

Immiinsiipresif tedaviler

Genis spektrumlu antibiyotik kullanimi



SAGLIK BAKIMI ILISKILI IE
Metisilin direnchi stafilokoklar, Gram negatif basiller

Dogal ya da ge¢ yapay kapak

SAGLIK BAKIMI ILISKILi IE BETA LAKTAM ALLERJISI
+ VANKOMISIN 30-60 mg/kg iV 2-3 dozda * VANKOMISIN 30-60 mg/kg, 2-3 dozda IV
+ - Dogal kapak 4 hafta
. _ - Yapay kapak 6 hafta
« SEFEPIM 3X2 gr iV .
- Dogal kapak 4 hafta « GENTAMISIN 3 mg/ke iV tek doz
- Yapay kapak 6 hafta * -Dogal ve yapay kapaklarda 2 hafta

(bazal kreatinin yliksekse verme)

7 N N
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* Akut IE 6n tanisiyla

-Vankomisin 30-60 mg/kg, 2-3 dozda IV / \
+

Tedavisinin 72. saatinde kan

- Ampisilin-sulbaktam 12 gr, 4 dozda I'V baslandi. Kiiltirinde MSSA iiredi.

Tedavi degisikligi yapalim mi1?

. e '
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Save Email

Multicenter Study > Medicine (Baltimore). 2003 Sep;82(5):333-9. °
doi: 10.1097/01.md.0000091184.93122.09.

Staphylococcus aureus bacteremia: recurrence and
the impact of antibiotic treatment in a prospective
multicenter study

Feng-Yee Chang ', James E Peacock Jr, Daniel M Musher, Patricia Triplett, Brent B MacDonald,

Joseph M Mylotte, Alice O'Donnell, Marilyn M Wagener, Victor L Yu

ffrhosis of the liver, and deep-seated infection (including endocarditis). Nafcillin was superior to\ ®
ancomycin in preventing bacteriologic failure (persistent bacteremia or relapse) for methicillin-
usceptible S. aureus (M cular
evices/catheters and va wxperiencing multiple

Vankomisin vermeyi
greater than 2) relapses EE o and therapy with
ancomycin (versus nafc du&unme)’ehm' °* rrences occurred in

4% of S. aureus bacteremias following antistaphylococcal therapy, and most were relapses.
uration of antistaphylococcal therapy was not associated with relapse, but type of antibiotic

erapy was. Nafcillin was superior to vancomycin in efficacy in patients with MSSA bacteremia. /

. S
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Cokmerkezli
S.aureus bakteremili
448  hasta (298
MSSA, 146 MRSA
ve 40 1 vitro
duyarlilik?)
Vankomisin tedavisi
alan MSSA grubunda
rekiirrens (+)
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ORIGINAL ARTICLE INFECTIOUS DISEASES

Are all beta-lactams similarly effective in the treatment of
methicillin-sensitive Staphylococcus aureus bacteraemia?

M. Paul"?, N. Zemer-Wassercug', O. Talker', Y. Lishtzinsky', B. Lev’, Z. Samra™?, L. Leibovici*? and J. Bishara'?
1) Unit of Infectious Diseases, Rabin Medical Center, Beilinson Hospital, Petah-Tikva, Israel, 2} Sacker Faculty of Medicine, TeFAviv University, Ramat-Aviv,

Israel, 3) Microbiology Laboratory Rabin Medical Center, Beilinson Hospital, Petah-Tikva, Israel and 4) Medicine E, Rabin Medical Center, Beilinson Hospitai,

Petah-Tikva, Israel

treatment. Empirical treatment with cloxac SefaZOlin Verelim' cee day mortality as compared with

cefuroxime (n = 98, p 0.058), ceftriaxone or cefotaxime (n = 194, p 0.008) and beta-lactam-beta-lactamase combinations (n = 61,
p 0.013), with adjusted odds ratios (OR) for death ranging from |.98 to 2.68. Definitive treatment with cefazolin (n = 72) was not signif-
icantly different from cloxacillin (n = 281); adjusted OR for 90-day mortality 0.91 (95% confidence interval 0.47-1.77). Treatment with
cefazolin both in the empirical and definitive periods was not significantly different from cloxacillin; adjusted OR 0.81 (95% confidence

interval 0.18-3.62). Treatment of MSSA bacteraemia with cefazolin is not significantly different from treatment with cloxacillin, while

treatment with other beta-lactams, including second and third generation cephalosporins, might be associated with higher mortality.

Kloksasilin ve sefazolin tedavisi ile sefuroksim, seftriakson, B-laktam-B-laktamaz (AMC ve
SAM) inhibitorlerine gére mortalite daha distk ...

. e
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Sure (Hafta)

Gunluk Doz, Doz Arah@, Dogal Yapay
Mikroorganizma Antimikrobik Uygulama Yolu Kapak Kapak Yoru
Metisiline duyarh Nafsilin veya 12 gr, 6 dozda, IV 4-6 =6 lkemizde nafsilin
stafilokoklar* ve flukloksasilin
Flukloksasilin ve 12 gr, 6 dozda, IV 4-6 =6 it arratiad s
( Sefazolin’ 6 gr, 3 dozda, IV 4-6 =6
“+
Gentamisin 3 mg/kg, tek doz, IV Verilmez 2
+
Rifampisin® 900 mg, tek doz, oral/lV  Verilmez =6 y
Daptomisin® veya 8-12 mg/kg, tek doz, IV 4-6 >6 Sadece p-laktamlan
Vankomialn 30 mg/kg/gin, 2 dozda, IV , ¢ >6 tolere edemeyen
veya f-laktam alerjisi
olan hastalarda
kullanmiimalidir.
Metisiline direncli Vankomisin" 30 mg/kg/gun, 2 dozda IV  4-6 =6 Kardiyak veya
vankomisine duyarh ekstrakardiyak tum apse
(MIC €2 ug/ml) odaklari uygun cerrahi
stafilokoklar Gentamisin' (duyarliysa) 3 mg/kg, tek doz, IV Verilmez 2 girigimlerle kontrol
+ altina alinmalidir. ’
Rifampisin {duyarliysa) 900 mg, 3 doz, oral-lV Verilmez =26

Daptomisin’®

8-12 mg/kg, tek doz, |V

Simsek-Yavuz S, et al. Klimik Derg. 2019; 32(Suppl. 1): 2-116.

4-6
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~ 70 y, kadin

Ates yiiksekligi

Nefes darligi

4 hafta dnce SVO gecirmis

10 y1l 6nce AVR+MVR

Dis merkezde
- TTE: Korda riiptiirti

- Empirik 3 giin seftriakson tedavisi almis, sevk

. e
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 TTE+TEE:

- Anteromedial ve posterolateral yerlesimli bileaflet mitral mekanik protez kapak -max grad: 10mmhg

mean grad: 4 mmhg

- Leaflet hareketleri normal her iki mentese altinda non-obstruktif pannus izlendi.

- Leafletler tizerinde multipl en biiyiigii 3-4 mm olan 4-5 adet fibriler trombiis izlendi.
- Aortik mekanik protez kapak - max grad: 22 mmHg mean grad: 14 mmHg

- Aortik protez kapak saat 7 hizasinda 4*3 mm trombiis izlendi, kapak a¢ilimi 1yi .

: S
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e IV heparin baslanip YBU sartlarinda takibe alind:

* Atesi yuksek seyrediyor

« 4. giinde kan kiiltiiriinde GPK sinyali  Hastada PKIE on tanis1 dusuntilmeli

mi1 ? Tedavi?
- Trombiis boyutunda kii¢iilme yok

- Floroskopi altinda kapakta obstriiksiyon yok



OLGU-2

* Vankomisin 20-30 mg/kg IV yiikleme (maks 3 gr)

* Vankomisin 15-20 mg/kg IV 2-3 dozda
+

* Gentamisin 3 mg/ kg/giin IV

. e
XXIII. Tiirk Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklar1 Kongresi 20
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* Etken MSSA olarak saptandi.
* Biling¢ diizeyinde dalgalanma
- Kraniyal MRI: Multipl septik emboli

* Tedaviy1 nasil planlayalim?

XXIII. Tiirk Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Has@hkla@resi 2023, Antalya
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MSSA’nin neden oldugu IE hastalarinda
sefazolin kullanimina bagh sorunlar

[.  Sefazolin inokulum etkisi
e Sefazolin kullanilan bir MSSA IE olgusunda tedavi basarisizlig

- Bu olgudan izole edilmis susta yiiksek inokulumda yiiksek sefazolin MIC degeri, sefazolinin tam

yikimi ve tip A B-laktamaz varligi belirlenmis

e Diger bir in vitro ¢alismada da sefazolin MIC90 degeri standart inokulumda 2 pg/ml, yliksek
inokulumda 32 pg/ml olarak belirlenmis

- Suslarim %19’unda tip A B-laktamaz tuiretimi nedeniyle belirgin inokulum etkisi saptanmis

=/

Nannini EC. Antimicrob Agents Chemother. 2013; 57(9): 4276-81
Nannini WLAnﬁmicrOb Agents Chemotheb 20009; 53(8): 3437-41

et
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MSSA’nin neden oldugu IE hastalarinda e
sefazolin kullanimina bagh sorunlar

e Sonug olarak MSSA IE’de sefazolin kullaniliyorsa, miimkiinse etken susta tip A
B-laktamaz varlig1 ve yiiksek inokulumda MIC deger1 arastirilmali

II. S. aureus’a baglh IE’de olgularin en az 1/3’iinde MSS embolisi s6z konusu

olabilmesi nedeniyle yetersiz olan sefazolinin tek basina kullanimi onerilmemekte

» Sefuroksim ve seftriakson gibi antibiyotikler ile calisma yok

o Sefotaksim sefazoline alternatif tedavi olarak onerilmekte

o
Murray R.et al. Intern Med J. 2005; 35(Suppl. 2): S25-44
Sonneville R. et al. Crit Care Med. 2011; 39(6): 1474-81

Snygg-Martin U. et al. Clin Infect Dis. 2008; 47(1): 23-30

A R e
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MSSA’nin neden oldugu IE hastalarinda =
sefazolin kullanimina bagh sorunlar

« Sonugcta septik MSS embolizmi olan IE’li hastalarda

- Sefazolin + vankomisin veya tek basina sefotaksim tedavisi yapilmasi en akilci1 yaklasim olarak

gorillmektedir

* Hastanin tedavisine sefazolin 3x2 gr I'V eklendi.

—
Baddour LM et al. Circulation 2009; 43: 318-23
Habib G, et al. European Heart Journal 2015; 36, 44 (21): 3075-3128
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MRSA’ya bagh gelisen IE tedavisi

-/
e MIC <2 pg/ml ise vankomisin
- Ogzellikle septik hastalarda yiikleme yapilmali, idame dozlar1 hastanin kilosuna, bobrek fonksiyonuna ve serum vadi diizeylerine gore ayarlanmalidir.
e MIC >2 pg/ml ise

- 8-12 mg/ kg/giin seklinde daptomisin + sefazolin veya trimetoprim- siilfametoksazol kombinasyonu

- Daptomisin MIC degeri bilinmiyorsa veya >0.25 pg/ml ise >10 mg/kg; MIC<0.25 pg/ml ise 6-10 mg/kg dozlarda verilmesi 6nerilmekte
» Persistan bakteremi olmasi halinde (>3-7 giin) — vankomisin + sefazolin
* Yapay kapak IE’de vankomisinle kombine edilenler
- Duyarliysa rifampisin ve gentamisin
- Direng varsa siprofloksasin
* Serum vankomisin vadi (doz oncesi) diizeyleri izlenmeli, 15-20 pg/ml olmasi saglanmalidir.

'

Moore CI et al. Clin Infect Dis. 2012; 54: 51-8.
Liu C.et al. Clin Infect Dis.2011; 52: 285-92 /
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MRSA’ya bagh gelisen IE tedavisi

Vankomisin doz ayari

* Bagslangicta 25-30 mg/kg’lik bir yiikleme dozu

Idame dozlariin belirlenmesinde

- Hastanin kilosu, bobrek islevleri ve patojenin MIC degeri bilinmeli

12 saatte bir 15-20 mg/kg her bir doz 2 gr’1 asmayacak sekilde

15-20 pg/ml’lik vadi diizeyi saglanmali

Yiikleme dozu ve dozun kiloya gore verilmesi, uygun serum konsantrasyonuna hizla erisilebilmesi i¢in énemlidir.
Hizli klirens olan durumlarda istenen vadi diizeyini elde etmek i¢in 8 saatte bir uygulanmasi gerekebilir.

Bobrek fonksiyonu bozuk olanlarda da doz azaltilmasi veya doz araliklarinin agilmasi gerekebilir.



/ \ﬁRSA’ a bagh gelisen IE tedavisi
- y sl 8

>, Daptomisin / \

B AAC

Vankomisin MIK>2 pg/mL

Evaluation of Ceftaroline, Vancomycin, Daptomycin, or Ceftaroline daptomisin
plus Daptomycin against Daptomycin-Nonsusceptible Methicillin-
Resistant Staphylococcus aureus in an In Vitro

Pharmacokinetic/Pharmacodynamic Model of Simulated Endocardial *Daptomisin ile hizli bakteriyel
Vegetations

*8-10 mg/kg/glin

klirens

Brian J. Werth,®* Katie E. Barber,® Cortney E. Ireland,® Michael J. Rybak®®

Anti-Infective Research Laboratory, Eugene Applebaum College of Pharmacy and Health Sciences, Wayne State University, Detroit, Michigan, USA® School of Medicine,

*Yiiksek dozda yan etki diisiik

Wayne State University, Detroit, Michigan, USA

*Seftarolin, gentamisin, fosfomisin

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus kombinasyonu basarili bulunmus

prosthetic aortic valve endocarditis with paravalvular ACTIONS
abscess treated with daptomycin « cte |

Sowjanya S Mohan 1, Brian P McDermott, Burke A Cunha 0 Collections

Affiliations + expand
= g
v \
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TEIKOPLANIN -’

e MSSA: Nafsisilin ve kloksasilinden daha kotu

« MRSA: Vankomisinden daha kot .
Chambers HF, et al. Antimicrob Agents Chemother. 1984; 26(1): 61-4.

Kootz CALaiga] Antimicrob Agents Chemother. 1990 Nov;34(11):2081-5.
* Teikoplanin vejetasyon dokusuna difflizyonunun beta

laktamlardan daha kotii olmasi..
* Doz yetersizligi...
* Yiiksek doz verilmesi ile tedavi basarisi1 daha 1y1 S. aqureus bakteriyemisinde vankomisinle
* Notropeni, ilag reaksiyonu sik teikoplanini karsilastiran randomize ¢ift
Antimicrob Agents| o Haftalik teikoplanin diizey takibi kor bir ¢alisma: Teikoplanin verilen dort

dol:10.112802cd o Qerym vadi diizeyi > 20pg/mL olmali sol kalp endokardit olgusunun tiimiinde
tedavi basarisizligr  goriliince ¢alisma
sonlandirilmis (6 mg/kg)

Failure of trea
Staphylococcus aureus intravascular infection. The Infectious Diseases Consortium of
Oregon.

D N Gilbert, C A Wood, and R C Kimbrough /




[/Metisiline direnii
vankomisine duyarh
| (MIC <2 pg/ml)
stafilokoklar

o

Vankomisin"

Gentamisin® (duyarliysa)

-

Rifampisin (duyarliysa)

Maetisiline duyarl
stafilokoklar
(IVDU'da sag kalp
endokarditi)**

30 mg/kg/gin, 2 dozda IV 4-6 >6

3 mg/kg, tek doz, IV

900 mg, 3 doz, oral-|V

Verilmez 2

Verilmez 26

Kardiyak veya
ekstrakardiyak tum apse
odaklan uygun cerrahi
girisimlerle kontrol
altina alinmalidir.

v

Daptomisin’ 8-12 mg/kg, tek doz, IV 4-6

Nafsilin veya 12 gr, 6 dozda, IV 2 Ulkemizde nafsilin

Flukloksasilin 12 gr, 6 dozda, IV Vo fisdakasiiin

bulunamamaktadir,

Siprofloksasin 1500 mg, 2 dozda, oral 2 Hastanede

" yatirilamayan komplike
i 0 olmamig olgularda

leamplsm 600 mg. 2 dOZda, Ofal susun hor iki ajana

da duyarl oldugu
gosterilmeli ve hasta
uyumu yakindan
izlenmelidir.

-/

Simsek-“YaWt al. Klimilj, Derg. 2019;.32(Suppl. 1): 2}16.
Ly \



Enterokokal iE

Mikroorganizma

Antimikrobik
Penisilin ve gentamisine ST
direncli olmayan
enterokoklar

Penisilin G «
Gentamisin

V)

Sure (Hafta)
Gunlik Doz, Doz Aralig:, Dogal Yapay
12 gr, 4-6 dozda, |V 4-6 6 Belirtileri <3 ay sirenle -
24 MU/giin, 6 dozda, IV 4-6 [ >3 ay sirenlerde 6 hafta.
3 mg/kg/giin, 3 dozda, IV/IM 26 6 Kreatinin klirensi >50 ml/dakika

oclaniarda kullanilabilir.
Nefrotoksik veya ototo!

Ampisilin +
Seftriakson’

Vankomisin veya
Teikoplanin +
Gentamisin

Penisiline direncli ve
gentamisine yuksek
duzeyde direngli
olmayan enterokoklar
veya f-laktam alerjisi
Penisiline duyarl ve
gentamisine yuks

Ampisilin +
Streptomisin

{gentamisin
pag/mi, strept
<2000 pg/ml)
Penisiline duyarl
ve gentamisin ve
streptomisine yuksek
duzeyde direngli

olan enterokoklar
(gentamisin MIC =500
pg/ml, streptomisin MIC
>2000 pg/ml)

Penisiline,
aminoglikozidlere ve
vankomisine direngli
enterokoklar

Ampisilin +
Seftriakson®

Linezolid veya
Daptomisin +
Ampisilin

MIC: Minimmum inhibitor konsantrasyon.

*Bu kembinasyonun, Enterococcus faecalis suslanina kargi etkinligi gdsterilmisgtir. £. faecium suglanna karsi etkinligi bilinmemektedir.

6 gr, 6 dozda, IV

4 gr, 2 dozda, IV

30 mg/kg/gan, 2 dozda, |V
10 mg/kg/gan, tek dozda, IV

gentamisin
kesilmelidir.

ozda, IV/IM

200 mg/kg/gin, 6 dozda, IV
15 mg/kg/giin, 2 dozda, IV/AM

6 gr, 6 dozda, |V
4 gr, 2 dozda, |V

1200 mg/2 dozda, IV
10-12 mg/kg/tek dozda, |V
12 gr, 6 dozda, IV

6 =6 Kreatinin klirensi <50 mi/dakika

6 >6 olaniarda énerilir.

6 =6 Nefrotoksisite riski yuksek

6 >6 hastalarda teikoplanin

6 idir.

4-6 6 Nefrotoksisite riski yiiksek

4-6 8 veya VIIL. sinir hasarn olanlarda
ampisilin ve seftriakson
kombinasyon rejimi de
kullanilabilir.

6 =6 Bu kombinasyonun tedavi

6 =6 basarisinin, ampisilin ve
gentamisinle benzer oldugu
bildirilmistir.

>6 >8 Linezolid kullanimi ciddi kemik

=6 >8 iligi baskilanmasi, nGropati

=6 -8 ve ilac etkilegsimlerine neden

olabilir. Bu hastalar |E ekibi
tarafindan izlenmelidir. Kir i¢in
kapak replasmani gerekebilir.

7

HLAR varsa
aminoglikozit
kullanmamaliyiz
Amp-+seftriakson
E. faeciuma etkili

degil

Gentamisin 2 hafta mi
4 hafta mi?

E.faecalis

HLAR yoklugu

3 aydan daha kisa
sureli semptom
varliginda 2 ha@
yeterli olabilir



ENTEROKOKAL IE

HLAR ve/veya Vankomisin R

Daptomisin tek basina onerilmiyor.. (10-12 mg/kg/giin > 6 hafta)
Linezolid > 6 hafta

Daptomisin +seftriakson VRE

Daptomisin+ampisilin/seftarolin

Semptomlar < 3 ay: 4 haftalik tedavi

Semptomlar >3 ay,

Relaps infeksiyonlar,

Enterokokal yapay kapak IE > da 6 haftalik tedavi tercih edilmeli

. e
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OLGU-3
58 y, erkek
10 hafta 6nce MRKNS’ye bagli gecirilmis mitral kapak IE nedeniyle tedavi
HD tedavisi almakta (kalic tiinelli)
Ates (1)
Kan kiiltiirii MRKNS
Relaps??? Ayni etkenle 6 ay i¢inde gelisen infeksiyon

TTE/TEE kapakta yeni gelisen vejetasyon yok



RISK FAKTORLERI

Yetersiz antibiyotik kullanimi1 (ajan, doz, siire)

Polimikrobiyal infeksiyon / direncli etkenler (Brusella, Legionella, Klamidya, Bartonella,
Coxiella)

Kiiltiir negatif endokarditler i¢cin empirik tedavi
Perianuler genisleme

Protez kapak IE

Direncgli metastatik infeksiyon odagi (abse)
Kronik HD

Postoperatif 7. giinde ates &

Habib G, et al. European Heart Journal 2015; 36, 44 (21): 3075—312&/



\\J

KARAR VERMEDE KRITIK NOKTALAR

Tromboembolik olaylarin 6nlenmesinde antikoagiilan/antitrombosit tedavi onerilmez
Her tiirlii yabanci cisim, implantable cihaz.. vs ¢ikarilmasi

Erken cerrahi karari
Sol taraf IE genellikle > 1 komplikasyon (KY, kontrol altina alinamayan infeksiyon, vejetasyon >10 mm)

Yapay kapak IE



Y
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~~ TEDAVi ALTINDA VEJETASYON BOYUTU ARTIYOR!I

S

* Yeni bir embolik olay ?

* Lokal kardiyak komplikasyon diistindiirecek bulgular (dispne, ileti bozuklugu) ?
* Acil cerrahi girisim agisindan degerlendirilmeli

* Bunun disinda NBTE ?

- Pankreas adenoca, bag doku hastaliklari, otoimmiin hastaliklar

- Antibiyotige yanitsiz vejetasyon ( genelde kiigiik, kokii genis ve diizensiz sekilli, tutundugu yerde

minimal inflamasyon)

- Multipl embolizasyon
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CERRAHI
* Olgularin %40-50’s1 erken cerrahi

* Mortalitey1 |

* Major serebrovaskiiler komplikasyon

- Ciddi norolojik hasar ve hemorajik enfarkt durumunda cerrahi > 1 ay ertelenir

* Operasyon riski 1 olan ve uzun donem prognozu diisiik olan hastalarda

yapilmayabilir
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CERRAHI ENDIKASYONLAR
SOL KALP IE

Kalp yetmezligi

Kontrol altina alinamayan infeksiyon

Abse, fistiil ve vejetasyonun genislemesi gibi lokal kontrol edilemeyen kardiyak komplikasyon

Mantar ve CID etken, tedavi altinda kiiltiir pozitifliginin devam etmesi

Stafilokok ve HACEK dis1 Gram negatif basiller

Embolilerin onlenmesi amaciyla (aort ve mitral)

>10 mm vejetasyon: > 1 embolik atak olan veya ciddi kapak darligl/ yetmezligi ile
iliskili

- Izole (>30 mm) vejetasyon
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CERRAHI ENDIKASYONLAR
SAG KALP IE

* Rekiirren septik pulmoner emboli sonrasi ¢ok biiylik vejetasyon (>20 mm)
* Direncli patojen
* Persistan bakteremi (7 gilinliik antibiyotik sonrasi)

e Ileri TY ye bagl tedaviye yanitsiz sag KY



[E°’DE ORAL TEDAVI

Sol kalp endokarditlerinde, infeksiyonun mortalite hizinin yiiksekligi ve oral tedavinin lilkemiz
kosullarindaki yapilabilirligi ve etkinligi konusunda ??

IV yol bulunamayan veya ayaktan parenteral antibiyotik tedavisi yapilamayan
Yabanci cisim veya komplikasyonu olmayan duyarh viridans grubu streptokok endokarditlerinde,
Ik iki haftas: parenteral yoldan yapilmis olmasi sartiyla

Uyum ve izlem sorunu yasanmayan, tiim olasi riskleri de i¢ceren hasta bilgilendirmesi yapilip onam
alindiktan sonra kalan tedavi siiresi oral bir ajanla tamamlanabilir,

Oral tedaviye gecis karari IE ekibince verilmeli



[E°’DE AYAKTAN PARENTERAL TEDAVI -

[k 2 hafta yatirilarak verilmelidir: KRITIK FAZ
*2. haftadan sonra komplike olmayan olgulara APAT yapilabilir: DEVAM EVRESI
*Hastalarin genel durumu stabil ve saglik bakim hizmetine ulasimi kolay olmali

*Glnliik hemsire tarafindan ve haftada 2 kez de ilgili hekim tarafindan goriilmesi gerekli

e Perivalviiler abse,

* AkutKY APAT

- ABY
 Septik embolizm, yapiimamali...

* Norolojik komplikasyonlar
* Ekokardiyografik bulgularda ilerleme o/

Habib G, et al. European Heart Journal 2015; 36, 44 (21): 3075-3128 ¢

YN (U ~ )
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TEDAVIYE YANITIN IZLENMESI

» Atesin diismesi

* Kontrol kan kiiltiirlerinin negatiflesmesi — antibiyotik baslandiktan 48 saat sonra

kontrol kan kultiiri
* CRP degerlerinde gerileme
« TTE/TOE’de vejetasyon boyutunun kii¢iilmesi
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SONUCTA...

» [E’de erken tan1 ve tedavi onemli

* Kiltir sonuglarina gore tedavi diizenlenmesi
* Etkenin MIC degerine bakilmali

* Vankomisin ve teikoplanin tepe vadi diizeyi

* Yan etki takibi ve taburculuk sonrasi izlem...

~



- I Beni Turk Hekimlerine
- Emanet Ediniz...

Mustafa Kemal
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Yasadigimiz depremde kaybettigimiz meslektaslarimizin anisina saygly\/



