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“Çıkar çatışması”*

• Kongre katılımları için destek;

– Pfizer, Gilead

• Uydu sempozyum konuşmaları için “Honararium”;

– Pfizer, 3M, Gilead, MSD

• Danışmanlık: 

– Pfizer, Gilead, Birleşmiş Milletler Türkiye Ofisi

• Bilimsel araştırmalar için destek: 

– Abdi İbrahim İlaçları, Neutec

*2020-2023
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HEP-VİP’te morbidite ve mortalite

• Randomize kontrollü çalışmalarda %10-30 arasında

• HÜTF bir yıl süre ile izlem; 

– 48 saatten uzun süre ventilator desteği alan 77 Covid-19 hastasında VİP hızı
13.6/1000 ventilator günü

– Mortalite %53.2

Bart SM et al. Clin Infect Dis. 2021;73(3):e602–8. 
Güven DK, et al. European Respiratory Journal 2022; 60: 2690



Nozokomiyal pnömonide uygunsuz empirik tedavinin
etkileri: Bir Kohort Çalışması, 2014-2019

Uygun olmayan
empirik tedavi Uygun tedavi

Zilberberg MD, et al. Crit Care Explor. 2022;;4(4):e0667. 

p

nvHABP: Hastanede edilnilmiş pnömoni (HEP) vHABP: Mekanik ventilator ihtiyacı olan HEP 
VABP: Venitlatör ilişkili pnömoni (VİP)



HEP-VİP’te empirik antibiyotik seçimi?Hastanın tıbbi
öyküsü?

Antibiyotik
kullanımı

Dirençli bakteri
kolonizasyonu?

Hastanenin
epidemiyolojisi

Hemşire iş
yükü?

Antibiyotik
kullanımı

Dirençli bakteri
kolonizasyonu

Hastanede
yatış süresi?

YBÜ’de yatış
süresi?

Mekanik
Ventilasyon

süresi?İnvaziv 
prosedürler

Chaïbi K, et al. Antibiotics (Basel) 2022;11(3):359

Geldiği
coğrafya?



Direnç riskini nasıl belirleyelim?



https://enfeksiyon.hacettepe.edu.tr/tr/menu/2pnomoni_-81

Çok ilaca dirençli
bakteri ?



Empirik tedavide kombinasyon ne zaman?

Vankomisin (Teikoplanin) / Linezolid

o Solunum yollarında MRSA ile kolonizasyon

o Solunum örneğinde Gram boyamada  küme yapan gram pozitif koklar

Kolistin / Polimiksin B/ Amikasin

o Karbapeneme dirençli bir gram-negatif bakteriyle kolonizasyon

o Son 1 ay içinde karbapeneme dirençli bakteri ile bir enfeksiyon öyküsü

o KRGNB ile kolonize hasta ile aynı odayı > 1 hafta paylaşma

o Ünitede ardışık KRGNB enfeksiyonları

o HEP-VİP karbapenem altında gelişmiş 

o Son 15 gün içinde 3 günden uzun süre karbapenem tedavisi

o A. baumannii ile kolonizasyon (sulbaktam ile beraber)

https://enfeksiyon.hacettepe.edu.tr/tr/menu/2pnomoni_-81



Çok ilaca dirençli bakteri enfeksiyonlarında
“IDSA” ve “ESCMID” önerileri

Enterobacterales Çok ilaca dirençli

KPC NDM, VIM OXA-48 Pseudomonas 
aeruginosa

Seftolozan-tazobaktam İlk tercih

Seftazidim-avibaktam İlk tercih İlk tercih Alternatif

İmipenem-relabaktam Alternatif Alternatif

Meropenem-vaborbaktam Alternatif

Aztroneam-avibaktam Alternatif İlk tercih Alternatif Alternatif

Sefiderokol Alternatif Alternatif Alternatif Alternatif

Kırmızı; Etkili değil, 
Mor; İn vitro duyarlılık değişken, klinik çalışmalarında olgu ?
IDSA: Infectious Diseases Society of America
ESCMID: European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases

Paul M, et al. Clin. Microbiol. Infect. 2022, 28, 521–547. 
Tamma PD, et al. Clin. Infect. Dis. 2022, 75, 187–212. 
Cahaibi K, et al. Antibiotics 2023; 12:654 



Seftolozan-tazobaktam HEP-VİP tedavisi için bir
seçenek olabilir mi?

Etki kapsamı Akciğer
konsantrasyonu

Kritik hastalarda
tecrübe

Daha önce onay aldığı
endikasyonlar

Pnömonide etken olarak
sık karşılaşılan çok ilaca
dirençli

• P. aeruginosa
• Enterobacterales

Alveolar epiteli
çevreleyen sıvıda
(ELF) 
konsatrasyonunu
belirleyen Faz 1 
farmakokinetik
çalışmaları

Böbrek yetmezliği ve
artmış renal klirensi
olanlar da dahil olmak
üzere kritik hastalarda
farmakokinetik veriler

• Komplike
intrabdominal 
enfeksiyonlar

• Üriner sistem
enfeksiyonları

1. Arends et al. Presented at IDWeek Annual Meeting; October 2–6, 2018; Washington, DC. Abstract 1485. 2. Sutherland CA, Nicolau DP. J Thorac Dis. 2017;9(1):214–221. 3. Cabot 
G et al. Antimicrob Agents Chemother. 2014;58:3091–3099. 4. Xiao AJ et al. J Clin Pharm. 2016;56(1):56–66. 5. Caro L et al. J Antimicrob Chemother. Jun 1 2020;75(6):1546-1553 
6. Bretonniere C et al. Int J Antimicrob Agents. 2014;44:218–221. 7. Kullar R et al. J Antimicrob Chemother. 2017;72(3):900–905. 8. Shorr AF et al. Crit Care (2021) 25:354 9.
Popejoy MW et al. J Antimicrob Chemother. 2017;72(1):268–272. 10. Solomkin J et al. Clin Infect Dis 2015;60:1462–1471. 11. Huntington J et al. J Antimicrob Chemother 2016; 71: 
2014 –2021.



Nozokomiyal pnömonide meropeneme karşı seftolozan-tazobaktam
(ASPECT-NP): Randomize, kontrollü, çift kör, faz 3 çalışması

• Toplam 34 ülkede 263 hastanede, VİP ve ventilasyon ihtiyacı olan HEP 

– Seftolozan-tazobactam (n=362) vs Meropenem (n=366)

• Hastaların; %92’si YBÜ’de,  %33’ünde APACHE II Skoru>20, %71’inde VİP

Kollef MH, et al. Lancet Inf Dis 2019; 19:1299-1311



Solunum yolu enfeksiyonlarında
seftolozan-tazobaktam

• Toplam 658 hastayı kapsayan 33 çalışma

• En sık pnömoni (%85), trakeobronşit %5

• En sık etken P. aeruginosa %92.8 ve %88.1’ı çok ilaca dirençli (ÇİD/MDR)

• Yıllar içinde pnömoni için önerilen dozun (3g/8 saat) kullanılma oranı
artmış (2017’de %36.8; 2020 %71.5)

• Klinik başarı oranı %51.4-%100 

• Mikrobiyolojik kür oranı %57-%100

• Tedavi başlangıcında 30 gün içinde mortalite %0-%33

Puznial L, et al. Infect Dis Ther (2021) 10:1227–1252 



ÇİD P. aeruginosa tedavisinde seftolozan-tazobaktama
karşı polimiksin/amikasin bazlı kombinasyonlar

• Çok merkezli retrospektif gözlemsel çalışma

• Her bir araştırma grubunda 100 hasta

• En sık VİP (n=103), HEP (n=36), üriner sistem (n=27), yara yeri (n=21), …

• Hastaların 14’ü tedavi başlangıcında bakteriyemik, 46 hastada septik şok mevcut

• Kombinasyon;

– Seftolozan-tazobactam 15 hastada kombinasyon

• 9 inhale kolistin, 3 inhale amikasin , üç kinolon

– Polimiksin/amikasin grubunda72 hastada (%50 meropenem) kombinasyon

Pogue JM, et al. Clin Infect Dis 2020; 71(2):304–10 



Yerel epidemiyoloji çerçevesinden bakış

• HÜTF Hastanesinde Ocak 2022 – Aralık 2022 arasında solunum yolu
örneklerinden (derin trakeal aspirat, balgam, bronkoalveolar lavaj sıvısı)        
ve kandan soyutlanan 277 Pseudomonas aeruginosa kökeni

Duyarlı (%) Artan maruziyet ile duyarlı (%) Dirençli (%)

İmipenem 41.5 58.5

Meropenem 20.1 31.2 48.7

Seftazidim 56.3 43.7

Sefepim 56.7 43.3

Piperasilin-tazobaktam 53.1 46.9

Seftolozan-tazobaktam 73.3 27.7

Amikasin 76.9 2.5 20.6

Siprofloksasin 68.9 31.1



Seftolozan-tazobactam P. aeruginosa’ya karşı
etkinliğini nasıl koruyor?

Castanheira M, et al. Antimicrob Agents Chemother. 2014;58(11):6844-50. 



Zerbaxa (Seftolozan-tazobactam)

MSD Türkiye İletişim :0212 336 10 00

dpoc.turkiye@ merck.com



• Nöroloji YBÜ’de karbapeneme ve kolistine dirençli Acinetobacter baumannii
salgını

• YBÜ’nün hasta yeni hasta yatışına kapatılması

• Enfeksiyon önleme kurallarında farkındalıkta değişim;

• EKK ekibi tarafından sık ziyaret

• İzolasyon kurallarına uyumda artış

• El hiyeni konusunda ardışık uygulamalı eğitimler

• Çevre temizliği ve dezenfeksiyonu denetiminde çapraz kontroller

En etkin yaklaşım? 
Enfeksiyonlardan koruma ve önleme

Salgın öncesi Müdahele sonrası

Ventilatör ilişkili pnömoni hızı 
(/1000 ventilatör günü)

10.19 3.64

Çok ilaca dirençli bakteri 
enfeksiyonu hızı (/1000 hasta günü)

13.65 5.16

Metan G, et al. J Infect Public Health. 2020;13(4):564-570. 



Temiz Eller – Temiz Hastaneler 
Hayat Kurtarır !

El hijyeni

Önlem 
paketlerine 

uyum

Etkin ortam, tıbbi 
cihaz  ve çevre 

temizliği

İzolasyon 
önlemlerine uyum

Antibiyotik 
yönetişimi




