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Sunum Plani

Osteomiyelit

Septik artrit

Rehberlerin tedavi ve siire onerileri

Literatlir verilerinin tedavi streleri yonu ile degerlendirilmesi



Kemik Eklem Enfeksiyonlari

Osteomiyelit Septik Artrit




Mikroorganizmalara bagli kemigin inflamatuvar
destriksiyonu, nekrozu ve yeni kemik olusumu ile
karakterize bir patolojidir

Osteomiyelit




»Travma
- Acik kirik (%2 - 16)
» Ortopedik cerrahi
» DM (en yaygin risk faktorii)
» Basi tlserleri
> Intravendz ila¢ kullanimi
Risk Faktorleri > Hemodiyaliz
» Orak hicreli anemi
> Immun baskilanma
»Malignite
»HIV/AIDS

»Sigara veya alkol kullanimi

Jha'y, et al. Cureus. 2022 Oct 26;14(10)



Osteomiyelit Olusumu

Komsu yumusak Travma veya cerrahi

dokulardan veya Hematojen yayilim sonucu
eklemlerden yayilim (en sik vertebral mikroorganizmalarin
(Diyabetik ayak veya osteomiyelit) kemige dogrudan

bas1 yaralar1 gibi) inokdlasyonu

J




Osteomiyelit Mikrobiyolojisi

Yaygin (Vakalarin>%750"'si)

- Staphylococcus aureus (osteomiyelit tiiriinden bagimsiz olarak en yaygin patojen)

 Koagulaz-negatif stafilokok

Daha az sikhikta (Vakalarin <%25')
* Streptokoklar

* Enterokoklar

* Pseudomonas spp.

« Enterobacter spp.

* Proteus spp.

» Escherichia coli

« Serratia spp.
« Anaeroblar (Clostridium spp., Bacteroides fragilis group)

» Mycobacterium tuberculosis



Osteomiyelit Mikrobiyolojisi
Nadiren (Vakalarin <%5'i)

e Mycobacterium avium-intracellulare kompleks

e Hizla biylyen mikobakteriler

e Dimorfik mantarlar (blastomycosis, coccidioidomycosis, sporotrichosis)
e Candida spp.

e Cryptococcus

e Aspergillus spp.

e Mycoplasma spp.

e Tropheryma whipplei

e Brucella spp.

e Salmonella spp.

e Actinomyces



Tani

» Altin standart enfekte kemik dokusundan alinan
materyalin histolojik ve mikrobiyolojik olarak
degerlendirilmesi

» Tipik klinik, radyografik bulgular ve olas1 patojen (S.
aureus gibi) ile pozitif kan kiiltiiri varliginda kemik
biyopsisi gerekli degildir

» Pozitif kiiltiir verilerinin yoklugunda osteomiyelit ile
uyumlu kemik histopatolojisi




Tedavi

Mikrobiyolojik tani !!

Genel saghk durumunun optimize edilmesi

— Sigara, kan sekeri, beslenme, alkol, immiin baskilayici ilaglar...

Cerrahi debridman

Antibiyoterapi

Adjuvan tedaviler

Rekontruktif cerrahi

Rehabilitasyon



Tedavi

Cerrahi debridman

»Tedavinin ana basamagi

» TUmor cerrahisi gibi: Rezidi kalmamali !

» Nekrotik dokularin temizlenmesi

» Sekestr, enfekte ve skar halindeki yumusak dokularin debridmani
> Olu bosluklarin doldurulmasi (kemik grefti, lokal doku flepleri)

> lyi bir vaskiiler yatak olusturulmasi

- Kemigin revaskulerize olmasi 4 hafta surer. Bu siire boyunca kemik yetersiz kanlanirsa
enfeksiyon riski artar



Osteomiyelitte
Antibiyotik

Tedavisl

»Rezidiiel enfekte kemik varliginda debride edilmis kemik,
vaskularize yumusak doku ile kaplanana kadar, son
debridmandan en az 6 hafta sonrasina kadar antimikrobiyal
tedavi Onerilir. En az 4 haftas1 1v olacak sekilde

»Ancak 4-6 hafta veya daha kisa siireli tedavi kesin bir fikir
birligi olmaksizin bir alternatif olarak onerilmistir

» Ampiitasyon gegiren veya ilgili kemigin tamamen ¢ikarildigi
hastalarda eslik eden yumusak doku enfeksiyonu yoksa,
debridmandan 2-5 glin sonra antibiyotik tedavisi kesilebilir

»Yumusak doku enfeksiyonu varliginda, 10-14 giin arasinda
patojene yonelik parenteral veya etkili oral tedavi

»Cikarilamayan ortopedik donanim varliginda en az 6 hafta

tedavi, sonrasinda uzun siireli oral antibiyotik baskilanmasi

Besal R, et al. Systemic Antimicrobial Treatment of Chronic Osteomyelitis
in Adults: A Narrative Review. Antibiotics,2023; 12(6), 944.



Osteomiyelitte Antibiyotik Tedavisi

» Ampirik tedavi MRSA ve gram negatif etkin ajanlar1 kapsamali
= Vankomisin ile 3. veya 4. kusak sefalosporin kombinasyonu
»MSSA osteomiyelitinin tedavisinde oksasilin, nafsilin, sefazolin

= Seftriakson, eslik eden bakteriyemi yoklugunda oksasilin MIC <0.5 mcg/mL olan izolatlar igin
alternatif

Besal R, et al. Systemic Antimicrobial Treatment of Chronic Osteomyelitis in Adults:
A Narrative Review. Antibiotics,2023; 12(6), 944.



Osteomiyelitte Antibiyotik Tedavisi

» MRSA osteomiyeliti

= Tedavide ilk tercih edilen glikopeptitler vankomisin veya teikoplanin (gtcli 6neri).

= En az 6 haftalik antibiyotik tedavisi

= En az 6 haftalik toplam tedavi kiiriinii tamamlamak i¢in 2 hafta intravendz glikopeptid ardindan
daha fazla intravenoz veya oral antibiyotik tedavisi diistintilmelidir (zayif onert).

= Alternatif ajan olarak daptomisin veya linezolid diisiiniilmelidir (zay1f oneri).

= Rifampisin eklenebilir

MRSA Tedavi Rehberi BSAC-2021



Osteomiyelitte Antibiyotik Tedavisi

» Alerji/toksisite varliginda (in vitro duyarl ise)
« Klindamisin, Linezolid, Fusidik asit+Rifampisin
» PO baskilama rejimleri
» Siprofloksasin/Levofloksasin+Rifampisin
* TMP-SXT+Rifampisin
»Gram negatiflerde siprofloksasin, 3.-4. kusak sefalosporinler, karbapenemler
» Lokal antibiyotik uygulamalari

* Emilebilir (kalsiyum siilfat) ya da emilmeyen (polimetil metakrilat ¢imento) tasiyicilarla
karistirilan lokal antimikrobiyaller



Vertebral Osteomiyelit

»Hematojen, disk boslugunun cerrahisi veya komsu yumusak doku
infeksiyonundan yayilma

» Bitisik intervertebral disk alanini da icerebilir

» Risk faktorleri; infektif endokardit, dejeneratif omurga hastaligi, dnceki spinal
cerrahi, DM, KS tedavisi, immunsupresyon...

»En yaygin nedeni S. aureus
= Gram negatif enterikler (iiriner kaynakl1), piyojenik streptokoklar (DM)
= M.tuberculosis, Brucella spp.



IDSA GUIDELINE

2015 Infectious Diseases Society of America
(IDSA) Clinical Practice Guidelines for the
Diagnosis and Treatment of Native Vertebral
Osteomyelitis in Adults®

Hastalarda Antimikrobiyal Tedavinin Optimal Siresi Nedir?

Oneriler

» Bakteriyel dogal vertebral osteomiyeliti (gii¢lii, diisiik) olan hastalarin ¢oguna
parenteral veya ylksek biyoyararlanimli oral antimikrobiyal tedavinin toplam
6 hafta stirmesini Gneriyoruz.

» Brucella tiirlerine baglh dogal vertebral osteomiyeliti olan hastalarin gogunda
(gliclii, orta) toplam 3 aylik antimikrobiyal tedavi Oneriyoruz .
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IDSA GUIDELINES

et P Rl W SARAE e OXFORD

IWGDEF/IDSA Guidelines on the Diagnosis and Treatment
of Diabetes-related Foot Infections (IWGDE/IDSA 2023)

fric Senneville,"” Zaina Albalawi.’ S A von A ‘z-n‘,.nuc. Abbas.” Geneve Allizcn.” Javier Aragon-Sanchez,” John M. Embil*
Lawrence A Lavery.” Majdi Alhasan.' Orhan 02" liker Ugkay,” Vilma Urbanédié-Revan.'” Zhang Roag Xu."" and Edgar J. G Petees'™ ™"’

» Diyabete bagli ayak osteomiyeliti ve pozitif kemik marj1 kiiltiir{i i¢in
min6r amputasyondan sonra 3 haftaya kadar antibiyotik tedavisi

» Kemik rezeksiyonu veya amputasyonu olmayan diyabete bagli ayak
osteomiyeliti icin ise 6 haftaya kadar tedavi Gneriyor

» Rezidlel osteomiyelit icin oral antibiyotik rejimleriyle tedavi,
intravenoz rejimlerle benzer basar1 oranlariyla iliskili oldugundan, bu
hastalarda hastanede kalis stiresini kisaltmaya yardimci olabilir.
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Systemic Antimicrobial Treatment of Chronic Osteomyelitis in
Adults: A Narrative Review

Rok Besal '* ", Peter Adamit& '"**, Bojana Beovié ?(" and Lea Papst 210

Madde Yil Osteomiyelit Tiirii

Bernard ve
digerleri[13 2015

Vertebral osteomiyelit

Tone ve
digerleri [14 2014
]

Diyabetik ayak
osteomiyeliti

Gariani ve
digerleri [19 2021

] osteomiyeliti

Cerrahi debridman
sonras! diyabetik ayak

Orneklem
Boyutu

351

Antibiyotik

Siiresi

6 haftaya kars
12 hafta

6 haftaya kars!
12 hafta

e karsi 6
hafta

Hari¢ Tutma Kriterleri

1 yildan az yasam beklentisi; gebelik veya emzirme; vertebral implant
varlifi; spondilodiskit tekran; fungal, brusella veya mikobakteriyel
enfeksiyon varlidi; mikrobiyolojik tanimlamanin olmamasi

Onemli stenoz veya arter tikanikliklan

Implantia iliskili diyabetik ayak osteomiyeliti; etkili antibiyotik tedavisi < 96
saat dnce; enfekte olmus tim dokulanin kesilmesi; kortikal seviyenin
dtesinde kemidin tamamen yok edilmesi; 21 giinden fazla baska bir

antibiyotik gerektiren uzak enfeksiyon

Sonuglar

6 haftalik gruptaki 176 hastanin 160'inda
(%90,9) ve 12 haftalik gruptaki 175
hastanin 15%unda (%90,9) remisyon

goralda.

6 hafta tedavi edilen hastalarin 12'sinde
(%60) ve 12 hafta tedavi edilen hastalarin
14'inde (%70) remisyon meydana geldi (

p=050)

3 haftalik kolda hastalanin 37'sinde (%84)
remisyon meydana gelirken, 6 haftalik
kolda bu sayi 36%ydi (%73) (p=021)




JOURNAL ARTICLE

Optimal Duration of Antibiotic Therapy in Patients
With Hematogenous Vertebral Osteomyelitis at Low
Risk and High Risk of Recurrence &

Ki-Ho Park &, Oh-Hyun Cho, Jung Hee Lee, Ji Sean Park, Kyung Nam Ry,
Seang Yeon Park, Yu-Mi Leg, Yong Pil Chong, Sung-Han Kim, Sang-Oh Lee ... Show more
Author Notes

Clnicol Infectious Disases, Volume 62, ksue 10, 15 May 2016, Pages 1262-1263,

https://doi.org/10.1083/cid cin038
Published: 24 February 2016 Article history v

-Mikrobiyolojik olarak hematojen vertebral osteomiyelit tanis1 konulan 345
vaka,retrospektif

-En sik izole edilen organizma S. aureus %58,8 (203/345) olup, bunlarin %43,3"ii

(88/203) metisiline direncliydi. 75 (%21,7) vaka ile aerobik gram-negatif bakteriler
takip etti

Diisiik ve yiiksek tekrarlama riski belirlendi ( (MRSA) enfeksiyonu, drenaji
yapilmamis paravertebral/psoas apseler ve son donem bobrek yetmezIligi )

Tekrarlama riski diisiik olan hastalarda, daha kisa tedavi siiresi (4-8 hafta)
%38,8'lik (5/57) diisiik bir tekrarlama oranu ile iliskilendirilmistir. 4-6 hafta tedavi
edilen diisiik riskli hastalar ile 6-8 hafta tedavi edilen hastalar arasinda
tekrarlama riski acisindan anlamh bir fark goriilmemistir. 6 haftalik tedavi
onerilir

Tekrarlama riski yuksek olan hastalarda, toplam antibiyotik stirsine gore tiim
tekrarlamalarda anlamh bir azalma egilimi vardi.

%34,8 (4-6 hafta), 29,6 (6-8 hafta) ve %9,6 (=8 hafta). 8 Hafta tedavi onerildi




» Huang ve arkadaslarinin 3598 hastanin dahil edildigi 15
arastirma makalesini degerlendirdikleri bir meta-analiz
AL International Journal of Antimicrobial Agents

o Volume 5, sse 3, March 2019, Pages 246260 8 | > Kisa slreli antibiyotik tedavisinin (2-3 haftalik) sadece
cocukluk cag1 akut osteomiyelitinde uzun sdreli
tedaviler kadar etkili oldugu

Review

Short- versus long-course antibiotics in > Akut vertebral osteomiyelitte yiiksek risk faktorleri
Osteomye]itis: A Systematic review and varsa (S.aureus enfeksiyonu, immunsupresif durumlar,

[y epidural apse, ek odak gibi) uzun sureli (en az 6 hafta)
me(a-analyss tedavi verilmesi gerektigi, diisiik risk varsa 4-6 haftalik
Chung-Yen Huang °, Ronan W. Hsieh ®, Hung-Teng Yen ®, Tzu-Chun Hsu ¢, Chun-Yu Chen ¢° tedavinin yeterl I Olacagl

Yee-Chun Chen 9, Chien-Chang Lee ¢ X &

» Kronik osteomiyelit ve diyabetik ayak osteomiyelitinde
yeterli cerrahi debridman yapilirsa 4-6 haftalik tedavi
onerildi. Debridman yapilamazsa en az 6 hafta

> Tedavi suresinin kisaltilmasinda cerrahi debridmanin

onemi Vurgulandl




Etiology and focus confirmed Diagnostic workup

Yes Yes

/\

Vertebral osteomyelitis Acute osteomyelitis in
childhood,

mainly long bones

Chronic osteomyelitis,
Diabetic foot
osteomyelitis

v

v

Adequate surgical
debridement

High risk factors: S. aureus infection, immunocompromised

status (e.g. diabetes mellitus) presence of an epidural abscess,
additional infection focus

Yes

No

v

Yes

v

At least 6 weeks of
antimicrobial therapy
(IV+ oral)

4-6 weeks of
antimicrobial therapy

(IV+oral)

2-3 weeks of
antimicrobial therapy

(Iv+oral)

|

v

v

4-6 weeks of
antimicrobial therapy

(Iv+oral)*

Adjustment based on clinical presentation and lab data

Huang CY, et al. Short- versus long-course antibiotics in osteomyelitis: A systematic review and meta-analysis,

International Journal of Antimicrobial Agents,Volume 53, Issue 3,2019, Pages 246-260.




Septik Artrit

»Bir veya birden ¢ok eklemde agr1, sisme , kizariklik,
hareket kisitlilig1 gibi bulgu ve belirtilerin bir veya

birkacinin bir arada olmasi artriti diistind{irtir.

»Hematojen yayilim, direkt inokiilasyon, bitisik yumusak
doku veya kemik enfeksiyonundan yayilim sonucu gelisir

»Hematojen yayilim en sik biiyiik eklemleri tutar
»Genellikle tek eklem tutulumu (monoartikdler artrit)
» Diz tutulumu vakalarin % 50’ sinden fazla

» Bilekler ve kalcalar da sik etkilenir



Septik Artrit

»Septik artrit genellikle monomikrobiyaldir.

»S. aureus eriskinlerde septik artritin en yaygin nedenidir

* Streptokoklar

» Yash erigkinlerde, altta yatan immunosupresyon varliginda veya IV ilag kullanicilarinda Gram negatif
basiller

> Immiinosupresyon ve IV ila¢ kullanimimda Pseudomonas spp.
» Enfekte s1vi bosaltilmali ve antibiyotik tedavisi acilen baglanmali
» Tedavide gecikme 0Ozellikle kalca ekleminde eklemle ilgili sekellere yol acgabilir

» Cerrahi drenaj igne aspirasyonu, artroskopik drenaj veya artrotomi (acik cerrahi drenaj) seklinde
yapilabilir



e ileri yas

e Onceden var olan eklem hastalig

e Dejeneratif eklem hastaligi, RA, kristal kaynakh artrit (gut)

e Eklem cerrahisi veya enjeksiyonu

e Artroskopi

® Protez eklem implanti

Septik Artrit « Travma

P red iSpOzan e Deri veya yumusak doku infeksiyonu

e |V uyusturucu kullanimi (IDU)

faktOrIer e Kalici kateter varlig

e infektif endokardit

e immiinosupresyon

e DM, BY, biyolojik ajan kullanimi, KS kullanimi, malignite, transplantasyon

e Riskli cinsel davranis

¢ Orak hiicre hastalig

e Alkolizm




Guideline for management of septic arthritis in native

joints (SANJO)

Intravendz uygulamay1 1-2 hafta siirdiirmeyi ve enfeksiyonun klinik belirti ve semptomlari (ates,
kizariklik, sicaklik, sislik, agr1) ve kan biyobelirtecleri (16kosit sayis1 ve C-reaktif protein) anlamli
bir gerileme gosterdiginde oral tedaviye gecmeyi Oneriyor.

» 1-2 hafta intraven6z antibiyotik ve 2-4 hafta oral antibiyotik tedavisi verilmesini dneriyor.

Ravn C, et al. Guideline for management of septic arthritis in native joints (SANJO).
J Bone Jt Infect. 2023 Jan 12;8(1):29-37.




Septik Artrit Empirik Tedavisi
| Ozelik | OnerilenTedavi | Alternatif |

CYBI riski var

Gram boyamada Seftriakson /
Ozellik yok veya Sefotaksim/Seftizoksim

Gram negatif +
diplokok Azitromisin / Doksisiklin

Gram pozitif kok Vankomisin

CYBI riski diisiik / yok Vankomisin + Siprofloksasin / Levofloksasin

Gram boyamada Vankomisin + Seftriakson
ozellik yok
Vankomisin + Sefepim

Gram pozitif kok Vankomisin
Poliartikuler Vankomisin + Seftriakson

Sanford Guide




Septik Artritte Etkene Yonelik Tedavi
| Etken | OnerilenRejim | Alternatif

MSSA Sefazolin ( 3X2 gr IV)  Vankomisin
Nafsilin / Oksasilin (Penisilin alerjisi varsa)

MRSA Vankomisin Daptomisin (6 mg/kg/gin 1V)
Linezolid (2 X 600 mg PO veya V)
Klindamisin (3 X 600 mg PO veya V)
TMP-SXT (4-5 mg/kg TMP X 2) / Levofloksasin 750 mg P(
+
Rifampin
Gram negatif comak

Pseudomonas riski var*  Seftazidim 3X2 gr Karbapenem (Meropenem 3X2 gr)
Sefepim 3X2 gr Florokinolon
Pip-tazo 4X4.5 gr Aztreonam

Pseudomonas riski yok  Seftriakson Sefotaksim

*Immunsupresyon / nétropeni / ciddi yanik / IV uyusturucu kullanimi




CLINICAL SCIENCE

Two weeks versus four weeks of antj
after surgical drainage for native joilm EESEERIERE IR 0T
arthritis: a prospective, randomised, ==

inferiority trial - Artrit vakalarm 99'u el ve bilekle ilgili

Ergys Gjika, Jean Yves Beaulieu," KonstantmosVakanpm
Cindy Bouvet,' Amanda Gonzalez,' Vanessa Morello," Chn
Stefanie Hirsiger,' Benjamin Alan Lipsky, > llker Uckay” **

-2 hafta kolunda %99, 4 hafta tarafinda %97 iyilesme

-2 hafta kolunda %50, 4 hafta kolunda %55 sekel

-Septik artrit i¢in ilk cerrahi lavajdan sonra, 2 haftalik hedefli
antibiyotik tedavisi, 1yilesme orani, yan etkiler ve sekeller

- aglslndan 4 hafta lle benzer bulundu



»Kiiltiirle kanitlanmis dogal eklem septik artriti olan
(diz, omuz, dirsek..) 137 hastada tedavi stiresine gore
nuks durumunu degerlendiren bir ¢alisma

»NUKs oran1 %9,5 olup, ¢ogunlukla antibiyotik
tedavisinin tamamlanmasindan sonraki 30 giin i¢inde

» JClin Med. 2023 Oct 27:12(21):6808. doi: 10.3390/jcm 12216808 & .
in Med. 2023 Oct 27:12(21):6808. doi: 10.3390/jcm @ meydana gellyor

e e ; »NUKs i¢in bagimsiz risk faktorleri, < 4 haftalik
Administering Antibiotics for Less Than Four Weeks Increases the Risk of antibiyotik tedavisi siiresi ( p = 0,023) ve sinovyal sivi

Relapse in Culture-Positive Septic Arthritis of Native Joints WBC sayimlarim >150 x 10 3 /mm 3 (p = 0,015)
olarak belirleniyor

Eun-Jeong Joo ™', Bomi Kim ', Kyung Mok Sohn, Sungmin Kym >, Jungok Kim >

<4 hafta 6 (4.8) 6 (46,2) 12(8,8)  <0,001

4-6 hafta 30 (24,2) 1(7,7) 31(226) 0297™

>6 hafta



Mevcut Literaturun Sinirlamalarn

»Calismalar kemik eklem enfeksiyonlari i¢in kisa siireli tedavi ile uzun siireli

tedavinin cevap ve remisyon sonuclarin1 benzer gostersede , kanit kalitesi diistiktiir.

» Kuguk orneklem buyuklukleri
» Dahil edilen hasta popiilasyonlarinda biiyiik heterojenite..

» Yapilan cerrahi miidahale acisindan farklilik

» Sekonder bolgede enfeksiyonu olanlar, komorbit durumlar, S.aureus enfeksiyonu
olan hastalarin hari¢ tutulmasi, MRSA oranlari, tedavi se¢ceneklerinin farkliligi

sonuglarda genelleme yapilmasini engellemekte



Sonuc Olarak...

»Tedavi zor, multidisipliner yaklagim gerektirir..

»Tedavi ve siire hastaya gore planlanmali..
»Cerrahi debridman énemli
»Mikrobiyolojik tan1 ve etkene yonelik tedavi

» Osteomiyelit icin, diisiik riskli hastalarda daha kisa siireli (4-6 hafta)
tedavinin yeterli olabilecegini gosteren sinirli kanit bulunurken,
ylksek riskli hastalarda 6 haftadan uzun sireli tedavi

» Septik artrit i¢in yliksek riskli hastalarda en az 4 hafta, diistik riskli
Ise 2-4 hafta tedavi

» Gergek diinya verilerini yansitan hasta popiilasyonlarinda daha fazla
prospektif kontrollii calismaya ihtiyag var..



TESEKKURLER




