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PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi

P:  AmpC pozitif (Kromozomal / Kazanılmış) Enterobacterales infeksiyonları

I:   Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

C:  Piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi

O:  Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt, relaps, rekürrens, advers olay,    

ciddi  advers olay, hastane yatış süresi, dirençli mikroorganizma seçilimi

8 (temel) tedavi ile ilişkili PICO sorusu



Uluslararası kayıt platformu 
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Literatür Tarama: Enterobacterales
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Literatür taraması

1066 (PUBMED export)

6230 (WOS export)

897 (Scopus export)

Yıl (2013-2023), Dil (İngilizce), Çalışma 
dizaynı (Karşılaştırmalı çalışmalar)

Başlık, anahtar kelime, özet



Literatür Tarama: A. baumannii / P. aeruginosa/ S. maltophilia
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Literatür taraması

287 (PUBMED export)

2765 (WOS export)

2216 (Scopus export)

•  Acinetobacter baumannii infeksiyonlarında 

tedavi

•  Pseudomonas aeruginosa infeksiyonlarında 

        tedavi

959 (PUBMED export)

2517 (WOS export)

2695 (Scopus export)

•  Stenotrophomonas maltophilia 

       infeksiyonlarında tedavi

279 (PUBMED export)

256 (WOS export)

1744 (Scopus export)



Rayyan.ai ile Hızlı Tarama
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Rayyan.ai

3.kuşak sefalosporin dirençli

E.coli ve K.pneumoniae KDİ

 

Sizin PICO sorununuza uygun 

mu?

• Direnç?

• KDİ ?



Rayyan.ai: Dahil Etme Kararı
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Rayyan.ai

Olabilir: 120 Dahil edelim: 71

Final karar !!! 



KLİMİK 2026 • Çok İlaça Dirençli Gram Negatif Tedavisi Kılavuz Önerileri

P:  AmpC pozitif (Kromozomal / Kazanılmış) Enterobacterales infeksiyonları

I:   Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

C:  Piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi

O:  Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt, relaps, rekürrens, advers olay,    

ciddi  advers olay, hastane yatış süresi, dirençli mikroorganizma seçilimi

8 Gözlemsel çalışma

1 RKÇ
Yanlılık değerlendirmesi

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?



Yanlılık Değerlendirmesi (ROBINS-I / RoB-2)

KLİMİK 2026 • Çok İlaça Dirençli Gram Negatif Tedavisi Kılavuz Önerileri

Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Yanlılık değerlendirme

Gözlemsel çalışmalar: ROBINS-I RKÇ: RoB-2
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Yanlılık (Bias) Değerlendirmesi (ROBINS-I / RoB-2)
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14.gün, 30.gün, Tedavi 

sonu, Hastane içi, 28.gün, 

90.gün mortalite

48-72 saat, 72.saat, 7.gün

Klinik yanıt kriterleri

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz

P:  AmpC pozitif (Kromozomal / Kazanılmış) Enterobacterales infeksiyonları

I:   Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

C:  Piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi

O:  Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?

PICO 1: Mortalite
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz

P:  AmpC pozitif (Kromozomal / Kazanılmış) Enterobacterales infeksiyonları

I:   Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

C:  Piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi

O:  Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?

PICO 1: Klinik başarı
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?

P:  AmpC pozitif (Kromozomal / Kazanılmış) Enterobacterales infeksiyonları

I:   Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

C:  Piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi

O:  Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay

PICO 1: Relaps
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?

P:  AmpC pozitif (Kromozomal / Kazanılmış) Enterobacterales infeksiyonları

I:   Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

C:  Piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi

O:  Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay

PICO 1: Advers olay
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Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz

PICO 1: AmpC Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nedir?

Sefepim-BL/BLI’lerin karbapenemlere 

alternatif kullanımını destekliyor



PICO 2: GSBL Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: GSBL pozitif Enterobacterales  infeksiyonları

I: Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, 

Ertapenem)

 C: Piperasilin-tazobaktam tedavisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt

11 Gözlemsel çalışma

6 Gözlemsel çalışma



PICO 2: GSBL Pozitif Enterobacterales  optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: GSBL pozitif Enterobacterales infeksiyonları

I: Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

 C: Piperasilin-tazobaktam tedavisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt

PICO 2: Mortalite



PICO 2: GSBL Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: GSBL pozitif Enterobacterales infeksiyonları

I: Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

 C: Piperasilin-tazobaktam tedavisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt

PICO 2: Klinik başarı



PICO 2: GSBL Pozitif Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?

KLİMİK 2026 • Çok İlaça Dirençli Gram Negatif Tedavisi Kılavuz Önerileri

P: GSBL pozitif Enterobacterales infeksiyonları

I: Karbapenem tedavisi (İmipenem, Meropenem, Ertapenem)

 C: Piperasilin-tazobaktam tedavisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt

GSBL pozitif 

enterobacterales 

infeksiyonlarında

Piperasilin-tazobaktam 

ile benzer etkinlik ve 

güvenlik 
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P: GSBL pozitif Enterobacterales ilişkili intraabdominal infeksiyonlar

I: Tigesiklin tedavisi

C: Karbapenem tedavileri

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt, relaps, rekürrens, advers olay, ciddi

advers olay, hastane yatış süresi, dirençli mikroorganizma seçilimi

PICO 3: GSBL Pozitif Enterobacterales’lerin etken olduğu intraabdominal infeksiyonlarda Tigesiklin karbapenem 

yerine kullanılabilir mi?

Hedef popülasyonun tanımlandığı 

ulaşılabilir makale  yok

Uzman görüşü ?



PICO 4: GSBL pozitif Enterobacterales’lerin  etken olduğu üriner sistem infeksiyonlarında optimal tedavi 
seçenekleri nelerdir? 
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P: GSBL pozitif Enterobacterales ilişkili komplike üriner sistem infeksiyonları ve

piyelonefritler

I: Ertapenem tedavisi

C: Karbapenem dışı diğer tedaviler

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt, relaps, rekürrens, advers olay, ciddi

advers olay, hastane yatış süresi, dirençli mikroorganizma seçilimi

I: Aminoglikozid (Amikasin, gentamisin, netilmisin, plazomisin)

C: Karbapenem (Meropenem, İmipenem, Ertapenem)

I: Fosfomisin (parenteral)

C: Karbapenem

PICO 4a: 3 Gözlemsel 
çalışma

PICO 4b: 2 Gözlemsel 
çalışma

PICO 4c: 1 Gözlemsel 
çalışma, 1 RKÇ



PICO 4: GSBL pozitif Enterobacterales’lerin  etken olduğu üriner sistem infeksiyonlarında optimal tedavi 
seçenekleri nelerdir? 
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PICO 4a PICO 4b

PICO 4c PICO 4c



PICO 4: GSBL pozitif Enterobacterales’lerin  etken olduğu üriner sistem infeksiyonlarında optimal tedavi 
seçenekleri nelerdir? 
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1. Çalışma transplant alıcılarında 
MEM vs. Ertapenem

2. TPZ vs ETP

Sekonder infeksiyon raporlanan 
tek sonlanım

PICO 4a PICO 4c

1 RKÇ, 1 gözlemsel çalışma

2009 yılında yayınlanmış meta-

analiz (6 RKÇ)

ETP vs. TPZ !

PICO 4c

1. Çalışma 

Aminoglikozid vs. MEM veya TPZ 

2. Çalışma 

Non-karbapenem vs. karbapenem



PICO 4d: GSBL pozitif Enterobacterales ilişkili sistit’lerde optimal tedavi nedir?
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P: GSBL pozitif Enterobacterales ilişkili basit sistit

I1: Fosfomisin (Oral)

I2: Nitrofurantoin (Oral)

I3: Tek doz aminoglikozid 

I4: SXT

C: Diğer tedaviler

O: Relaps, rekürrens, advers olay, ciddi advers olay

2013 ve öncesindeki çalışmalar



PICO 5a: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonları

I: Seftazidim-avibaktam

C: Diğer tedaviler

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt,  relaps, advers olay

PICO 5a: 16 Gözlemsel çalışma



PICO 5a: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonları

I: Seftazidim-avibaktam

C: Diğer tedaviler

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt,  relaps, advers olay

PICO 5a: Mortalite



PICO 5a: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 5a: Klinik Başarı

PICO 5a: Mikrobiyolojik kür



PICO 5a: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 5a: Advers olay

PICO 5a:Relaps

Seftazidim-avibaktam kullanımını destekliyor



PICO 5b: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonları

I: Seftazidim-avibaktam içeren kombinasyonlar

C: Seftazidim-avibaktam monoterapisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt,  relaps, 

rekürrens, advers olay

PICO 5a: 11 Gözlemsel çalışma



PICO 5b: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonları

I: Seftazidim-avibaktam içeren kombinasyonlar

C: Seftazidim-avibaktam monoterapisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt,  relaps, rekürrens, advers olay

PICO 5b: Mortalite



PICO 5b: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 5b: Klinik Başarı

PICO 5b: Mikrobiyolojik kür
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PICO 5b: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 5b: Relaps

PICO 5b: Advers olay

Seftazidim-avibaktam monoterapi kullanımını destekliyor



PICO 5c: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonları

I1: Fosfomisin içeren tedavi kombinasyonları

I2: Tigesiklin içeren tedavi kombinasyonları

I3: Aminoglikozid içeren tedavi kombinasyonları

I4 : Kolistin/polimiksin içeren tedavi kombinasyonları

C1: Fosfomisin içermeyen tedavi kombinasyonları

C2: Tigesiklin içermeyen tedavi kombinasyonları

C3: Aminoglikozid içermeyen tedavi kombinasyonları

C4: Kolistin/polimiksin içeren tedavi kombinasyonları

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt,  relaps, rekürrens, advers olay, ciddi

advers olay, hastane yatış süresi, dirençli mikroorganizma seçilimi



PICO 5c: Karbapenem dirençli Enterobacterales infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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Kombinasyon mu vereyim? Hangi kombinasyonu vereyim ?

PICO 5c-d: 61 gözlemsel çalışma

… 



PICO 6a: Karbapenem dirençli A.baumannii infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Acinetobacter infeksiyonları

I1: Kombinasyon tedavisi

I2: Polimiksin-karbapenem kombinasyonu

C1: Polimiksin monoterapisi

C2: Sulbaktam monoterapisi

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt, relaps, advers olay

PICO 6a: 13 Gözlemsel çalışma

PICO 6a: 6 RKÇ



PICO 6a: Karbapenem dirençli A.baumannii infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 6a: Mortalite (RKÇ)

PICO 6a: Klinik Başarı (RKÇ)



PICO 6a: Karbapenem dirençli A.baumannii infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 6a: Mikrobiyolojik kür (RKÇ)

PICO 6a: Advers olay (RKÇ)

Monoterapi kullanımı destekliyor 



PICO 6a: Karbapenem dirençli A.baumannii infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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PICO 6a: Mortalite (non-RKÇ)

PICO 6a: Klinik Başarı (non-RKÇ)



PICO 6a: Karbapenem dirençli A.baumannii infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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Monoterapi kullanımı destekliyor

PICO 6a: Mikrobiyolojik kür (non-RKÇ)

PICO 6a: Advers olay (non-RKÇ)



PICO 6b: Karbapenem dirençli A.baumannii infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli Acinetobacter infeksiyonları

I1: Polimiksin içeren kombinasyonlar

I2: Sulbaktam içeren kombinasyonlar

I3: Tigesiklin içeren kombinasyonlar

C1: Polimiksin içermeyen kombinasyonlar

C2: Sulbaktam içermeyen kombinasyonlar

C3: Tigesiklin içermeyen kombinasyonlar

O: Mortalite, klinik yanıt, mikrobiyolojik yanıt, relaps, advers olay

PICO 6b: 12 Gözlemsel çalışma
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PICO 7: Karbapenem dirençli P.aeruginosa infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P: Karbapenem dirençli P.aeruginosa infeksiyonları

I: Yeni BL-BLI (Seftazidim-avibaktam ve Seftolozan-tazobaktam)

C: Diğer tedaviler

O: Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay

I: Kombinasyon tedavileri

C: Monoterapiler

I1: Aminoglikozid içeren kombinasyonlar

I2: Polimiksin içeren kombinasyonlar

C1: Aminoglikozid içermeyen kombinasyonlar

C2: Polimiksin içeren kombinasyonlar

PICO 7: 14 Gözlemsel çalışma
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PICO 7: 10 çalışma

PICO 7a: Mortalite 



PICO 7: Karbapenem dirençli P.aeruginosa infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?

KLİMİK 2026 • Çok İlaça Dirençli Gram Negatif Tedavisi Kılavuz Önerileri

PICO 7a: Klinik Başarı

PICO 7a: Mikrobiyolojik kür
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PICO 7a: Relaps

PICO 7a: Advers olay

Yeni BL/BLI’nin  kullanımını destekliyor (Veri ağırlıklı olarak C/T)



PICO 8: S.maltophilia infeksiyonlarında optimal tedavi seçenekleri nelerdir?
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P1: S. maltophilia infeksiyonları

P2: SXT dirençli S.maltophilia infeksiyonları

I: Kombinasyon tedavileri (SXT içeren) 

I2: SXT içermeyen kombinasyon tedavileri

C: Monoterapiler (SXT)

C: O: Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay 

PICO 8: 6 Gözlemsel çalışma
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P: S. maltophilia infeksiyonları

I: Kombinasyon tedavileri (SXT içeren)

C: Monoterapiler (SXT)

O: Mortalite, klinik yanıt, relaps, advers olay 

PICO 8: Mortalite 
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PICO 8: Klinik Başarı

PICO 8: Mikrobiyolojik kür

Kombinasyon önerisini destekleyen veri yok
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2025, 4 yeni çalışma



KLİMİK Bilimsel Araştırma komisyonu

(KLİBAK)

Dirençli GNÇ infeksiyonlarının tanısı

Dirençli GNÇ infeksiyonlarının tedavisi

(2022-2023)
(2023/2024-2026)

Kanıta dayalı cevap

Tamamlayıcı rehberler

Kanıta dayalı klinik politika/ 

uygulama rehberi

…


	Slide 1: Çok İlaça Dirençli Gram Negatif Tedavisi  Kılavuz Süreci
	Slide 2: İhtiyacının belirlenmesi        (KLİMİK YK)
	Slide 3: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi
	Slide 4: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi
	Slide 5
	Slide 6: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Literatür taraması
	Slide 7: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Literatür taraması
	Slide 8: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Rayyan.ai
	Slide 9: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Rayyan.ai
	Slide 10
	Slide 11: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Yanlılık değerlendirme
	Slide 12
	Slide 13
	Slide 14: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz
	Slide 15: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz
	Slide 16: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz
	Slide 17: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz
	Slide 18: Dirençli gram negatif çomak infeksiyonları tedavisi: Meta-analiz
	Slide 19
	Slide 20
	Slide 21
	Slide 22
	Slide 23
	Slide 24
	Slide 25
	Slide 26
	Slide 27
	Slide 28
	Slide 29
	Slide 30
	Slide 31
	Slide 32
	Slide 33
	Slide 34
	Slide 35
	Slide 36
	Slide 37
	Slide 38
	Slide 39
	Slide 40
	Slide 41
	Slide 42
	Slide 43
	Slide 44
	Slide 45
	Slide 46
	Slide 47
	Slide 48
	Slide 49
	Slide 50
	Slide 51
	Slide 52:      KLİMİK Bilimsel Araştırma komisyonu                               (KLİBAK)

