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TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE - @
INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEGI

Infeksiyon Hastaliklarinda Tedavi
Sureleri Ne kadar Kisaltilabilir:

Bakteriyemi

Doc¢. Dr Mehtap Aydin
SBU, Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyolji



Uygunsuz Antibiyotik

Hastaneler ve YBU'ler, en cok antimikrobiyal
tedavinin uygulandigi yerlerdir

Yiksek direnc oranlari= Ampirik genis spektrumiu
Uygunsuz antibiyotik kullanimi YBU’de %30-50
Uzun sure tedavi

Antibiyotikler, yatan hastalarin %5-10'unda
meydana gelen ciddi ila¢c yan etkiden sorumlu
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* Klinik lyilesme saglandiktan sonra uygun bir
sure sonra antibiyotiklerin kesilmesi

* Yan etkileri
* Clostridium difficile enfeksiyonlarini

* Antibiyotige direncli patojenlerin secilmesini
potansiyel olarak azaltabilir
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Meta-analyses on the Optimization of the Duration of

Antimicrobial Treatment for Various Infections
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* Hafif ila orta dereceli enfeksiyonlar icin kisa
sureli antibiyotik tedavisinin, daha uzun sureli
tedavi kadar etkili oldugunu goéstermistir



Infeksiyon Hastaliklarinda Tedavi
Sureleri Ne kadar Kisaltilabilir

* Bakteriyemide calismalar kisitli

* Antibiyotik tedavi stresini yonlendirmek icin
biyobelirtecler Gzerinde yapilan calismalar
bulunmaktadir

* Antibiyotik stresini yonlendirmek icin rutin
olarak CRP kullanmiyoruz;



JAMA | Original Investigation

Effect of C-Reactive Protein—-Guided Antibiotic Treatment Duration,
7-Day Treatment, or 14-Day Treatment on 30-Day Clinical Failure Rate
in Patients With Uncomplicated Gram-Negative Bacteremia

A Randomized Clinical Trial

Elodie von Dach. PhD: Wemer C. Albrich. MD: Anne-Sophie Brunel. MD: Virginie Prendki. MD:

Clemence Cuvelier. MD: Domenica Flury. MD: Angéle Gayet-Ageron. MD. PhD: Benedikt Huttner. MD:

Philipp Kohler. MD: Eva Lemmenmeier. MD: Shawna McCallin., PhD: Anne Rossel, MD: Stephan Harbarth. MD:
Laurent Kaiser. MD: Pierre-Yves Bochud. MD: Angela Huttner. MD
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Komplike olmayan

gram-negatif
bakteriyemisi olan

>500 kisi RKC
J
) ) )
CRP rehberliginde 7 gunlik 14 glinluk
J J J

30 gunluk klinik basarisizlik oranlari, benzer bulunmus
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Opinion Paper

Philipp Schuetz*, Albertus Beishuizen, Michael Broyles, Ricard Ferrer, Gaetan Gavazzi, Eric
Howard Gluck, Juan Gonzalez del Castillo, Jens-Ulrik Jensen, Peter Laszlo Kanizsai, Andrea
Lay Hoon Kwa, Stefan Krueger, Charles-Edouard Luyt, Michael Oppert, Mario Plebani, Sergey
A. Shlyapnikov, Giulio Toccafondi, Jennifer Townsend, Tobias Welte and Kordo Saeed

Procalcitonin (PCT)-guided antibiotic stewardship:
an international experts consensus on optimized

clinical use

Patient with severe illness in ICU
(Defined by setting specific scores, e.g. qgSOFA, SOFA, APACHE)

Initial clinical assessment

Bacterial infection

Bacterial infection
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* Caution in patients with immuno-suppression (including HIV), CF, pancreatitis, trauma, pregnancy, high volume transfusion, malaria;
PCT-guided stewardship should not be applied to patients with chronic infections (e.g. abscess, osteomyelitis, endocarditis)

Figure 3: PCT use In patlents with severe Illness In the ICU.
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Seven Versus 14 Days of Antibiotic Therapy
for Uncomplicated Gram-negative Bacteremia:
A Noninferiority Randomized Controlled Trial

Dafna Yahav," Erica Franceschini,’ Fidi Koppel,' Adi Turjeman,’” Tanya Babich,’* Roni Bitterman,’ Ami Neuberger,"* Nesrin Ghanem-Zoubi,'
Antonella Santoro,’ Noa Eliakim-Raz,'* Barak Pertzov,’ Tali Steinmetz,” Anat Ster,’ Yaakov Dickstein,’ Elias Maroun,” Hiba Zayyad,’ Jihad Bishara,*
Danny Alon,” Yonatan Edel,” Elad Goldberg,’ Claudia Venturelli,” Cristina Mussini,’ Leonard Leibovici,”* Mical Paul'’; for the Bacteremia Duration Study

Group”

Komplike olmayan gram-negatif bakteriyemi ile

hastaneye yatirilan
Atessiz ve hemodinamik stabil (en az 48 saat)

604 hastayi iceren RKC
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Seven Versus 14 Days of Antibiotic Therapy
for Uncomplicated Gram-negative Bacteremia:
A Noninferiority Randomized Controlled Trial
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Group”

7 ila 14 gunlik tedavi
* Tum nedenlere bagli mortalite
* Nuks
e Slpuratif veya uzak komplikasyonlar

* Yeniden hastaneye yatis veya 90 glinde uzun
sureli hastanede yatis
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Seven Versus 14 Days of Antibiotic Therapy
for Uncomplicated Gram-negative Bacteremia:
A Noninferiority Randomized Controlled Trial
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e Hastalarin cogunda idrar kaynagi (%68) ve
— Enterobacteriaceae enfeksiyonu (% 90)
— % 18'inde coklu ilaca direncli patojenler

— Her gruptaki hastalarin yaklasik % 10'unda yeni
direncli enfeksiyonlar

14 ve 28 gunluk 6lim oranlari da iki grupta benzer
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Comparing the Outcomes of Adults With
Enterobacteriaceae Bacteremia Receiving Short-Course
Versus Prolonged-Course Antibiotic Therapy in a
Multicenter, Propensity Score—Matched Cohort
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Jacqueleen Wise.” and Pranita D. Tamma®; for the Antibacterial Resistance Leadership Group
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* Enterobacteriaceae bakteriyemisi olan >700 hasta
RKC

e (6ila10glin) (11ila 16 gln)

* Benzer
— Oliim oranlari
— Tekrarlayan bakteriyemi
— Clostridioides difficile enfeksiyon

* Kisa stirelide MDR gram-negatif basil kolonizasyon
veya enfeksiyon daha az
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7 versus 14 days of antibiotic treatment for critically ill patients with
bloodstream infection: a pilot randomized clinical trial

Daneman N, Rishu AH, Pinto R, Aslanian P, Bagshaw SM, Carignan A, Charbonney E, Coburn B, Cook DJ, Detsky ME, Dodek P, Hall
R, Kumar A, Lamontagne F, Lauzier F, Marshall JC, Martin CM, Mcintyre L, Muscedere J, Reynolds S, Sligl W, Stelfox HT, Wilcox ME,
Fowler RA, Canadian Critical Care Trials Group

Trials, 2018, 19(1), 111 | added to CENTRAL: 31 March 2019 | 2019 Issue 3

https://doi.org/10.1186/s13063-018-2474-1 '

* 90 gunluk sag kalim

* Bakteriyemi nuksu

* Yatis sureleri

 Mekanik ventilasyon

* Vazopresor suresi

* Antibiyotiksiz glin

* Clostridium difficile

* Antibiyotik yan etkileri

* Antimikrobiyal direncli sekonder infeksiyon
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e 7ila 14 glnluk antibiyotik tedavisinin karsilastirilabilir
90 gunluk sag kalim ile iliskili olup olmadigini
belirlemek icin bir RCT ylurutmek mimkun oldugu
gorulmastur



Open access Protocol

BM) Open Bacteremia Antibiotic Length Actually

Needed for Clinical Effectiveness
(BALANCE) randomised clinical trial:
study protocol

6 Ulkeden 60 hastanenin katildigi
“The BALANCE (Bacteremia Antibiotic Length Actually
Needed for Clinical Effectiveness)” calisma ylritektedir
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Association of 30-Day Mortality With Oral Step-Down
vs Continued Intravenous Therapy in Patients Hospitalized
With Enterobacteriaceae Bacteremia

 Komplike olmayan Enterobacteriaceae bakteriyemisi
retrospektif kohort calisma

* Kinolon /trimetoprim stlfametoksazol
 Uriner enfeksiyonlar ve sekonder bakteriyemi

e Parenteral rejimin baslatilmasindan sonraki 5 gln
icinde oral antibiyotik rejimine gecis, devam eden
parenteral tedavi ile benzer 30 gtunlik mortalite ve
nuks oranlari




Bakteriyemide tedavi suresi

b




Komplike olmayan S.aureus
bakteriyemi

* |nfektif endokarditin dislanmis olmasi

» Kalici cihaz (protez kalp kapakgiklari veya damar greftleri gibi)
olmamasi

* Intravendz tedaviden 2-4 giin sonra alinan kan kulturleri
negatif

 Varsayilan Infeksiyon odaginin cikarilmas

 48ila 72 saat icinde atesi dusmesi

* Fizik muayenede metastatik stafilokok infeksiyonu bulgusu
olmamasi

Tum bu kriterleri karsilayan hastalar, ilk negatif kan klilturu
tarihinden itibaren 14 gunliik antimikrobiyal ile tedavi edilebilir



Infektif Endokardit—Kisa stireli tedavi

e Kisa sureli tedavinin (15 gtin) sadece komplike
olmayan S. aureus sag tarafli infektif

endokardit

* Duyarli streptokoklara bagli sol tarafli dogal
kapak infektif endokardit



Uzun sureli tedavi
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Comparable Outcomes of Short—-Course and -
Prolonged-Course Therapy in Selected Cases of
Methicillin-Susceptible Staphylococcus aureus

Bacteremia: A Pooled Cohort Study

Louise Thorlacius-Ussing ==, Hakon Sandholdt, Jette Nissen, Jon Rasmussen,
Volume 73, Issue 5 Robert Skov, Niels Frimodt-Mgaller, Jenny Dahl Knudsen, Christian Ostergaard,

1 September 2021 Thomas Benfield

* Komplike olmayan metisiline duyarh S. aureus bakteriyemide
daha kisa bir tedavi stiresinin (<14 giin) uygun olup
olmayacagi belirsizdir

* Danimarka'da dusuk riskli hastalardan olusan bir retrospektif
kohortta

— Kisa (6 - 10 gtin) ve uzun (13 - 15 glin) tedavi suresi icin
benzer

* Bununla birlikte, dustk riskli hastalar arasinda bile 6lim orani
yuksekti (yuzde 17 ila 23);

* Tedavi suiresi hakkinda daha fazla calismaya ihtiyag vardir



Parenteral---Oral

Komplike olmayan S. aureus bakteriyemisi
olan hastalar icin standart tedavi parenteral
tedavi

Bazi durumlarda tedavinin oral antibiyotik
rejimi ile tamamlanip tamamlanmayacagi
oelirsizdir

Linezolid kullanimi ?
RKC ihtiyac var




Notropenik ates

* Notropenik atesi olan kanser hastalari ciddi
enfeksiyon ve 6lum riski yuksektir

 Ampirik genis spektrumlu antibiyotiklerle
tedavi edilirler

* Onerilen antibiyotik tedavi stiresi kilavuzlar
arasinda farkhlik gosterir



<%r> Cochrane
- Library

Cochrane Database of Systematic Reviews

Early discontinuation of antibiotics for febrile neutropenia versus

continuation until nNneutropenia resolution in people with cancer

(Review)

Sterm A, Carrara E, Bitterrman R, Yahav D, Leibovici L, Paul M

-
Notropenik atesli
kanser
hastalarinda
antibiyotik

~ ~
Notrc;aféluslzg;fzmdan EepEn
5 duzelene kadar

rotokole gore . .
P kesilme%i devam edilmesi
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Early discontinuation of antibiotics for febrile neutropenia versus
continuation until neutropenia resolution in people with cancer
(Review)

Stern A, Carrara E, Bitterman R, Yahav D, Leibovici L, Paul M

Mortalite
Atesin tekrarlamasi
Yeniden hastaneye yatis ihtiyaci

Antibiyotiklerin degistirilmesi veya yeniden
baslatilmasi

Mantar enfeksiyonlarinin oraninda
Antibiyotik direnci gelisimi
Iki grupta benzer bulunmus



Antibiyotiklerin stresi nekadar
kisaltilabilir?

Tedavinin etkinligi, klinik ve mikrobiyolojik yanita gore
1 haftalik tedaviden sonra degerlendirilmelidir.

Organ yetmezliklerinin ve sokun dizelmesi, negatif
takip kaltarlerini

Kaynak kontroli ve/veya kaynaktaki stiper

infeksiyonlarla ilgili sorunlar bu zaman icinde ortaya
cikacaktir

Bunlar ¢ozullrse ve patojen veya kaynak spesifik olarak
uzun sureli tedaviler gerektirmiyorsa, antibiyotik rejimi
gluvenli bir sekilde durdurulabilir.



Uygun antibiyotik tedavi suresi?

Antibiyotik tedavi sliresi kisiye 6zel olmali

Her hasta, enfeksiyonu iyilesene kadar ve
gerektigi kadar
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