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Kısa süreli antibiyotik nereden çıktı?

 Dr. Lou Rice, IDSA kongresi açılış konuşması 
2010’da

 Büyük Konstantin MS 321’de hafta 7 gün

 Antibiyotik tedavi süresi haftanın 7 gün 
olmasına dayalı, Konstantin hafta 4 gün deseydi 
4- 8 günlük tedavileri konuşuyor olacaktık
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KISA SÜRELİANTİBİYOTİK NE SAĞLAR?

 Çok kısa süreli bir tedavi verilmesi enfeksiyonun yetersiz tedavi edilmesi 

riskini doğururken, gereksiz yere uzun süreli bir tedavi verilmesi direnç 

ve ilaç yan etkilerinin ortaya çıkma olasılığını artırır. Antimikrobiyal tedavi 

süresinin optimizasyonu yaygın bir yönetim stratejisidir 

 Her bir gün ek antibiyotik tedavisi

 Yan etki riskinde % 4

 Direnç riskinde % 3
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Endikasyon Tedavi Tedavi Optimizasyonu Tedavi Süresi
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2019

• Antibiyotik kullanımına ilişkin veriye dayalı 

beklenen uygulamayı özetleyen fikir birliği belgeleri 

oluşturmak,

• Antibiyotik yönetim programı desteği ,

• Sağlayıcı eğitimi ve psikolojik ve diğer araçlarla 

davranışın güçlendirilmesi.
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‘Köklü inançları değiştirmek kanıtlarla dahi zordur’

Metaanaliz 

Reviewler 

RKÇ

9



Tüm RKÇ’lerde ve bunların 2 meta-analizinde;

 ETKİNLİK FARKI YOK
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5187alıntıdan, 2867 hastayı içeren 19 RKÇ 

9 noninferiority, 1 superiority tasarımı 9 pilot çalışma. 

1727 hastayı değerlendiren 13 çalışmada

Klinik etkinlikte

Mikrobiyolojik iyileşme, 

Kısa/uzun vadeli mortalite

Nüks açısından anlamlı bir fark saptanmadı. 

Pnömoni, İYE, İAE  daha kısa antibiyotik kürleri güvenli

Kısıtlılıkları; 

• Takip süresi 1 ay, 3 ay boyunca CDI risk? , 

• Flora değişikliği, sekonder infeksiyon değerlendirilmesi 

yapılamadı

• Birden fazla infeksiyon tipi+,  AB günleri farklılığı için alt tipi 

analizi yetersiz

Uzun süreli > geniş spektrumlu & mikrobiyata
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 Yetişkinlerde yapılan, ingilizce olan 2017 ye 
kadar yapılan RKÇ’ler

 Tüm infeksiyonlar için yeterli RKÇ yok

 Pnömoni

 Bakteriyemi/sepsis

 İdrar yolu infeksiyonu (İYE)

 İntraabdominal infeksiyon (İAİ)

 Deri/yumuşak doku infeksiyonu
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TOPLUM KÖKENLİ PNÖMONİ

 Yetişkinlerde yapılan, ingilizce olan 2017 ye 
kadar yapılan RKÇ’ler

 TKP’de; 6 RKÇ

 Azitromisin onayı sonrası etkinliğinin AMC ile 
aynı olması gösterildikten sonra kısa süreli 
tedaviler araştırılmaya başlanmış

 Levofloksasin 5&10 gün ; etkinlik ve 28 günlük 
mortalite aynı

 Hafif  ile şiddetli tkp yatırılarak;  3& 8 gün; klinik 
iyileşme, bakteriyolojik iyileşme, mortalite aynı

 Azitro’nun 3 ve 5 günlük tedavileri 
klaritromisnin 8 günlük tedavisi ile eş

IDSA; en az 48 sa ateşsiz, 1instabilite , min
tdv 5 gün bu öneri kanıtlamak için;

Uranga ve ark.
• PCI skoru ile orta ve şiddetli TKP, 
• Müdahale grubuna 5 gün, plasebo 

koluna 10 gün ,  
• Kısa süreli grupta  nüks artışı 

olmaksızın non inferior ( 30. güne 
kadar izlem). 

• İnfeksiyo şiddeti risk faktörü değil , 
aksine şiddetli olanlar kısa süreli 
grupta daha başarılı %80, %93
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TOPLUM KÖKENLİ PNÖMONİ

 2100 hastanede 18-64 yaş arası 22128 hasta ve 

3227 hastanede ≥65 yaş arası 130746 hasta 

 Medyan toplam AB süresi 9,5 gündü

 Ardışık tedavi

 Daha uzun AB gerektiren, altta yatan 

rahatsızlıkları veya komplikasyonları olan çoğu 

hastanın analizin dışında bırakıldığı 

unutulmamalıdır.
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‘Klinisyenler için takipsizlik endişesi ile uzayan tedavi süreleri, endişelerinin 

güvenlik örtüsü haline gelmiş olabilir’

 45 hastane, Pnömonisi olan 6481 genel bakım 

hastası (geniş veri tabanı, tanı kodu pnömoni 

olanların klinik ve radyolojik kanıtı)

 %67,8 [6481'in 4391'i]aşırı antibiyotik tedavisi

 Taburculukta reçete edilen antibiyotikler fazla 

sürenin %93,2'sini oluşturuyordu.

 ARDIŞIK tedavi

YBÜ’de yatan, immunsuprese olan, olağandışı 

mikroorganizlarla infekte olan, septik komplikayonlar hariç
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TOPLUM KÖKENLİ PNÖMONİ

 706 hasta, plasebo kolu

 16 fransız hastanesinde iki paralel grupla yapılan, çift
kör, randomize, plasebo kontrollü,

 Klinik olarak stabil TKP,

 β-laktam tedavisinin 3 gün sonra kesilmesinin, tedaviye
5 gün daha devam eden hastalarla benzer

 Orta şiddette ve erken klinik yanıt veren hastalarda
antibiyotik tedavisinin güvenli bir şekilde kesilebilir

Lancet 2021; 397: 1195–203
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TOPLUM KÖKENLİ PNÖMONİ

 Toplum kaynaklı pnömoni tedavisi

 En az 5 gün

 Hasta stabil olana kadar

 Abse / ampiyem /Burkholderia spp vb nadir patojenler---> daha uzun

 TKP’de etken MRSA / P. aeruginosa ise---> 7 gün 17



TOPLUM KÖKENLİ PNÖMONİ

 Klinik, ateş

 Toplam tedavi süresi 5 günden (dirençli enfeksiyonlarda 7 günden) kısa 

olmamak kaydıyla, antibiyotikler, ateş düştükten ve hasta klinik olarak stabil 

olduktan (vital bulgular, oral alım ve bilinç durumu tümüyle normale 

döndükten) sonra kesilebilir

 radyografide abse ya da plörezi gibi komplikasyonların saptanması tedavi 

süresinin uzamasını gerektirecektir
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HASTANE KÖKENLI/ VENTILATÖR ILIŞKILI PNÖMONI

Sekiz çalışma (1703 hasta)

VİP hastalarında, 7-8 &10-15 günlük tedavi karşılaştırıldığında (üç
çalışma, N = 508), 

Kısa süreli; 28 günlük antibiyotiksiz gün sayısını artırdı diğer
sonuçları olumsuz etkilemeden çoklu dirençli organizmalara
bağlıVİP tekrarının azalması

Non fermente Gram-negatif basillere (NF-GNB) bağlıVİP 
vakalarında, kısa süreli tedaviden sonra nüks daha fazlaydı (iki
çalışma, N = 176). 

Klinik özellikleri (bir çalışma; N = 302) veya prokalsitonin (üç
çalışma; N = 323) kullanan tedaviyi bırakma stratejileri, tedavi
süresinin kısalmasına yol açmış ve prokalsitonin çalışmalarında 28 
günlük antibiyotiksiz gün sayısını arttırmıştır (MD 2.80; %95 CI 
1,39 ila 4,21) diğer sonuçları olumsuz etkilemeden.
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HKP/VIP

 Uzun kürlerin kısalara göre üstünlüğü 
gösterilmemiş

 Aksine çok ilaca dirençli tekrarlayan infeksiyon 
sıklığında artış

 3 prospektif RKÇ;

 İkisinde 8 ve 15 günlük tedavi

 Klinik iyileşme (%85,84) ve mortalitede fark yok

 Non-fermentatif gr – lerde nüks(2 kat) yüksek 
ama mortalite farkı yok

 Diğer RKÇ doripenem 7 gün, imipenem 10 gün

 Doripenem kolunda klinik iyileşme düşük, 
mortalite yüksek

 Sebep; ajan farklılığı mı ? Süre mi ?

 Dirençli bakterilerde uzun mu verelim ?
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DİRENÇLİ İNFEKSİYONLARDA SÜRE

 Direnç durumuna bakılmaksızın benzer tedavi süresi önerisi

 Konak immün durumu, kaynak kontrolü ve tedavi yanıtı 

tedavi süresini etkileyen faktörler
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HASTANE KÖKENLI/ VENTILATÖR ILIŞKILI PNÖMONI

Erken başlangıçlı ventilatör ilişkili pnömonide

13 merkezde 225 hasta

15 günlük kohortta %84’ü, 8 günlük kohortta 116 

hastadan %85 i iyileşti, fark yok

Nüks daha yüksek, relapsta ADT %50 aynı

21. ve 90. günlerde 2 grup arasında ölüm oranı

açısından fark yoktu.

Entübe hastalarda erken başlangıçlı ventilatör ilişkili

pnömoni için 8 günlük antibiyotik tedavisinin güvenli

22P. Aeruginosa, Acinetobacter spp,  MRSA gibi 

dirençli bakteriler çalışma dışı



HASTANE KÖKENLI/ VENTILATÖR ILIŞKILI PNÖMONI

 34 YBÜ’de, P. aeruginosa VİP

 8 gün & 15 gün tedavi

 90-günlük mortalite ve YBÜ’de kalış sırasında

rekürrens benzer

 Kısa süreli tedavi = Uzun süreli tedavi kadar 

 Mortalite artışı ve rekürrens ile ilişkili değil
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REHBERLER- HKP/VİP

 VİP ve HKP’de 7 gün tedavi (güçlü öneri, orta derecede kanıt)

 7 gün & 8-15 gün klinik kür, rekürren pnömoni, mortalite benzer

Klinik, radyolojik ve laboratuvar parametrelerine bağlı daha kısa veya daha uzun tedavi gerekebilir
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REHBERLER- HKP/VİP

 HKP ve VİP’de etken izole edilmiş ve duyarlı patojen ise 7 gün

 MRSA ise 14 gün

 Acinetobacter baumanii, Pseudomonas aeruginosa, Stenotrophomonas spp

gibi non fermentatiflerde 14 gün

 İnvazif  infeksiyon etkenleri, komplike durumlarda klinik ve 

laboratuvara göre uzatılıp kısaltılabilir
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BAKTERIYEMI/ SEPSIS

2689 hastayı içeren altı çalışma sistematik incelemeye ve 

meta-analize dahil edildi

Unkomplike, kısa süreli AB noninferior

30 ve 90 günlük mortalite (risk oranı [RR] 0,85; %95 

güven aralığı [CI] 0,65-1,13; P = 0,26), 

30  ve 90 günlük tekrarlayan bakteriyemi (RR 1,07; %95 

GA 0,68-1,67; P = 0,78), 

advers olaylar (RR 1,14; %95 CI 0,89-1,45; P = 0,30),

Clostridium difficile enfeksiyonu (RR 0,86; %95 CI 0,40-

1,86; P = 0,71) veya 

direnç gelişme (RR 1,19; %95 GA 0,66-2,14; P = 0,57)

açısından anlamlı fark bulunmadı.

İlaca bağlı yan etkiler ve maliyet etkinliği göz önüne 

alındığında, bu popülasyon için daha kısa süreli 

antibiyotik tedavisi tercih edilebilir

Limitation;, RKÇ değil, düşük kalite, çalışmaların 

dahil edilme kriterleri farklı, bir çalışma P. Aeruginosa, 

bir çalışma Enterobactereles ve sadece 

komplikasyonsuzlar, 
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BAKTERIYEMI/ SEPSIS

 4 RCT ve 2 OS'den (1.721 hasta)

 Kritik hastalar, komplike olanlar da dahil, uzun tdv gereken endokardit ve osteomyelit gibi 

inf hariç hastalar, şiddet skoru düzeyi sepsis ile benzer hastalar

 28 günlük mortalite, klinik iyileşme, yeni olayların ortaya çıkması (tekrarlayan infeksiyon 

veya süperinfeksiyon) ve antibiyotiğe dirençli organizmaların

 Limitation; sepsis hedefli çalışmalar değil, infeksiyon odağı alt analizi yok, 
Fark yok, kanıt 

kalitesi zayıf
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BAKTERIYEMI/ SEPSIS

 248 hasta 7 ( n = 119) veya 14 ( n = 129) 

günlük

 7 günlük programların 14 günlük tedavilerden 

daha iyi sonuçlar elde etme olasılığının %77,7

 Enterobacteriaceae'nin neden olduğu 

bakteriyemik enfeksiyonların tedavisinde 7 

günlük antibiyotik kürlerinin tercih edilen strateji 

olabileceğini düşündürmektedir.

 Müdahalenin güvenliğini sağlamak amacıyla 

bazı ikincil son noktalar belirlendi. 

 14 günlük tedavilerle karşılaştırıldığında, KDİ’nin

klinik tedavisi ve nüksetmesi açısından eşit 

düzeyde olduğu gösterilmiştir.
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BAKTERIYEMI/ SEPSIS

 Çok değişkenli bir COX modeli analizinde, YBÜ-

KDİ'ler bağımsız olarak artan mortalite ile ilişkili

 2019'dan bu yana, üç çok merkezli RCT, 

komplikasyonsuz GNB KDİ hastalar için 7 günlük 

&10 - 14 günlük tedaviye noninferior

 Her üç RKÇ'ye dahil edilen tüm hastaların immün 

sistemi sağlam, 3 günlük tedaviden sonra ateşi olmayan 

ve kontrolsüz enfeksiyon kaynakları veya protez cihazları 

olmayan hastalar 

 Klinik cevaba göre bireyselleştilmiş tedavi süresi
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BAKTERIYEMI/ SEPSIS

• Kalıcı bakteriyemi≥2 gün uygun AB rağmen

• Kaynak kontrolü, septik metastatik odak tdv,

mikrobiyolojik klirens ve klinik iyileşme sonrası

antibiyotik tedavisinin 5-7 gün devamı

• Ampiyem (4-6 hafta), beyin apsesi (6-8 hafta)

• Eklem enfeksiyonları /endokardit (4-8 hafta)
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BAKTERIYEMI/ SEPSIS

 Uzun süre tedavi önerilen etkenler

 Komplike olmayan S. aureus BSI; 14 gün

 Komplike olmayan kandidemi; (-) kan kx.

sonrası 14 gün

 Tedavisi güç XDR patojenler; kaynak

kontrolü, mikrobiyolojik klirens ve klinik 

iyileşme sonrası birkaç gün daha

 Ciddi immünsüpresyonu olanlarda Pseudomonas

enf 14 gün (Allojenik KHN)

KNS etken,kateter çıkarıldı 3 gün tedavi 

Bireyselleştirilmiş tedavi
31



KOMPLİKE OLMAYAN SİSTİT

 Tedavi süreleri fosfomisin, nitrofurantoin, TMP-SMX 
ve kinolonlar için net

 Çalışmalar beta laktamlar üzerine

 Siprofloksasin 3 gün& AMC 3 gün

 Sipro etkin (2005)

 Sipro & sefpodoksim

 Sipro etkin (2012)

 TMP-SMX& sefpodoksim

 Aynı 

IDSA; tek doz fosfomisin
32



KOMPLİKE SİSTİT VE PİYELONEFRİT

 3 RKÇ ve 1 metaanaliz, hastaların çoğu kadın

 Levofloksasin 5 gün & siprofloksasin 10 gün

 Klinik yanıt; %91 / % 87

 Siprofloksasin 7 gün & 14 gün; %97, %96

 Çift kör, 14 günlük gruba 7 günden sonra plasebo

 Bakteriyemik olanlarda da fark yok

 Siprofloksasin & TMP-SMX 

 Metaanaliz; 1980- 2012, a.pyelonefrit, ürogenital
anomalisi olan ve septik olanlar dahil 8 çalışma 

 Kinolonlar kısa süreli de güvenli

 Beta laktamlar için daha fazla çalışma

 TMP-SMX diğer çalışmalar gibi

 Ürogenital anomalisi olanlarda kısa süreli tedavide 
daha yüksek mikrobiyolojik başarısızlık
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ÜRİNER SİSTEM İNFEKSİYONU

 4 RKÇ

 4-14& 7-42 gün

 Mikrobiyolojik başarıda düşük kalite kanıt, klinik iyileşmede orta derece kanıt fark yok

 Nüks kısa sürelide daha fazla 

 Yan etki kısa sürelide daha az istatistiksel olarak anlamlı olmasa da 
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ÜRİNER SİSTEM İNFEKSİYONU

 4 sistematik review, 10 RCT

 Rehber önerilerini kanıtlamak

 Komplike olamayan pyelonefrtitte <7 gün başarılı

 Ajanlar arası farklılık +

 En az uzun süreli tedaviler kadar etkili olduğu mevcut kanıtlar yeterli
35



İNTRAABDOMİNAL İNFEKSİYON

 İntraabdominal infeksiyonlar (İAİ),

 Kaynak kontrolü tedavinin temeli

 3 RKÇ;

 STOP_IT çalışması; kaynak kontrolü sonrası 4 gün 
ile AFR yanıtı üstüne 2 gün daha uzatılan gruplar

 Mortalite ve komplikasyonlar fark yok

 Sepsis eşlik edenlerde de

 Basoli ve ark ; ertapenem 3 & >5 günlük kıyas

 Toplum kökenli hafif ve orta şiddetli İAİ için 3 gün 5 
gün kadar etkili

 SBP için yapılan çalışmalarda da 5 günlük 
sefotaksimin 20 günlük kürler kadar etkili olduğu 
görülmüş

İDSA; İAİ’de

yeterli kaynak kontrolü

4-7 günlük antibiyoterapi güvenilir
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İNTRAABDOMİNAL İNFEKSİYON

 Komplike olmayan apandisit ve kolesistit vb IAI de;

Yeterli kaynak kontrolü sağlandıysa post op antibiyotik tedavisi GEREKLİ DEĞİL

• Komplike IAI de;

• Yeterli kaynak kontrolü sağlandıysa antibiyotik tedavisi 3-5 gün!!!

• 5-7 gün tedaviye rağmen devam eden peritonit /sistemik hastalık bulguları varsa tanısal

inceleme gerekli (1C) 37



DERİVE YUMUŞAK DOKU İNFEKSİYONLARI

 3 RKÇ;

 Levofloksasin 5 &10 gün aynı,

 Ancak randomizasyon ilerleyici inf olanlarda 
yapılamamış, klinik yanıt alınmayan hastalar çalışma dışı 
bırakılmış

 Tedizolid 5 gün &Linezolid 10 gün

 Etkinlik aynı, aynı grup ve PK/PD olması nedenyile
linezolidin kısa süreli yorumu

 Dalbavansin &orivatansin, tek doz

 1 haftadan uzun yarı ömür, o yüzden ksıa süreli 
tedaviyi temsil etmez

IDSA; komplike olmayan selülitlerde 5 gün

Daha fazla çalışma
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YUMUŞAK DOKU İNFEKSİYONU

 Ağustos 2014 ile Haziran 2017 arasında, dahil 

edilen 248 katılımcının 151'i randomize

 6&12 günlük fluoksasilin

 Geniş güven aralıkları

 İyileşme oranları benzer

 90.gün nüks oranı 6 günlük kürde yüksek

39



İMMUNSUPRESE HASTALARDA?

 İmmunosupresyon, RKÇ’da genelde dışlama kriteri

 İmmunkompetanlar gibi kısa süreli tedavi düşünülübilir

 Daha fazla RKÇ ihtiyaç var
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TEDAVİYİ KISALTMAK İÇİN DİĞER YÖNTEMLER

 Klinik skorlamalar kullanmak

 Viral hızlı testler

 Sinerjistik antibiyotiklerin kombinasyonu?

 Prokalsitonin*

 Kopterides ve ark. 2010’da sepsisli hastalarda PCT 
kılavuzluğunda mortalitede fark olmaksızın tedavinin 
daha kısa süreli olmasını sağladığını göstermiştir
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PROKALSİTONİN

 Kritik hasta yetişkinler arasında (5.158 
randomize; 5.000 analiz), PCT rehberliğinde 
antibiyotiğin kesilmesi mortalitenin azalmasıyla 
ilişkilendirildi (16 RKÇ; risk oranı [RR], 0.89;%95 
GA, 0,83-0,97; I 2 = %0; düşük kesinlik)

 Yüksek kayırma hatası riskiyle birlikte düşük 
kesinliğe sahip kanıtları temsil etmektedir. 

 Mortalitenin birincil sonuç olduğu uygun şekilde 
tasarlanmış çalışmalara ihtiyaç vardır. 43

0,25 μg/L PCT kesme değeri kullanıldığında veya 

zirve düzeyinde ≥%80 düşüş

• Solunum yolu enfeksiyonu veya sepsisi olan kritik 

hastalar

• AB süresini kısaltmaya ve bireyselleştirmeye 

yardımcı 



PEKİYA KAÇIMIZ UYGULUYORUZ?

 15 klinik hikaye, 2 bölümlü anket (öneri ve kendi 
uyguladıkları)

 866 İHKM hekimi, 58  ülke

 %36’sı kısa süreli tedavi önerisi

 %47’si kendi seçiminde kısa süreli

 İHKM hekimlerinin diğer hekimlere tavsiye oranı 
arttırılmalı

 10 616 aile hekimi dahil, 5milyon reçete

 Kariyerinin geç döneminde olan hekimler , kırsal 

konum, pediatrik hastası çok olanlar daha uzun AB

 Reçetelerin %25'inden azı 7 günden kısaydı ve %30'dan 

fazlası 8 günden uzun sürüyordu. 
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VE SONUÇ OLARAK…

 Kısa süreli antibiyotik kullanımı hasta özelinde güvenilir

 Antibiyotik direncini önlemede en etkin, kolay ve maliyet etkin uygulama

 Direnç seçilimini azaltmada etkin

 Advers olaylar, mikrobiyata değişiklikleri

 Ardışık tedaviler süreyi uzatan en önemli faktör

 Hekimin nüks ve takipsizlik endişesi

 Güvenilirlik açısından kanıt düzeyi yüksek bulgular mevcut ancak klinik pratik hayata uygulamada zorluklar
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TEŞEKKÜRLER…
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