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Olgu Sunumu

48 yas/ Erkek
Kronik hastalik oykusu yok
Nisan 2024 tarihinde dis merkezde AML tanisi



AML;
Nisan 2024; indiksiyon kemoterapisi, 7+3(Sitarabin/Daunurobisin) protokolii

Ik KT sonrasi FEN atag

14 glin Piperasilin Tazobaktam tedavisi ile klinik ve laboratuvar yanit alinmis
Tedavisi sonrasi yapilan yanit degerlendirme; kemik iligi biyopsi (KiB) tekrari;
%10 blast; yanitsiz

Hasta kendi istegi Uzerine; merkezimiz hematoloji servisine transfer ediliyor



AML yanitsiz kabul edilerek 2. Seri kemoterapi; ,
FLAG-IDA(Fludarabin/Sitarabin/Idarubisin) uygulaniyor.
KT’den 7 guin sonra gelisen FEN atagi nedeni ile tarafimiza danisiliyor.

* Ates: 39 C ve sepsis klinigi yok
* Nabiz: 100-110/dak

e KB: 100/60 mmHg

e DSS: 18 Spo2 %97

* Febril ndtropenik hastaya yonelik diger muayene bulgulari
normaldi.



Lab Parametre

Lokosit 390
Notrofil 330

Hgb 7.1
Trombosit 25.000
CRP/PCT 194/3.32
Kreatinin 0.79

Total Bilirubin 1.99



oAmpirik
o Atesin ilk bir saati icerisinde iki set hemokdultir alinip; ampirik Meropenem
3x1 gram tedavisi baslandi.
o 10.saatinde pozitif sinyal verdi.

o Gram boyali mikroskopik incelemede Gram negatif basiller gértldu. (4 kan
kiltlr sisesinde de Greme oldu.)



Kan Kulturu: P. aeruginosa
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Antibiyogram sonuclari dikkate alindiginda kan kulttrinde Ureyen

Pseudomonas aeruginosa susunun direnc paterni hangi secenekte
dogru adlandirilmistir?

A) MDR
B) XDR
C) PDR
D) DTR



DTR-Pseudomonas aeruginosa

Anti-pseudomonal Penisilinler:
Piperasilin-tazobaktam
Anti-pseudomonal Sefalosporinler:
Seftazidim, Sefepim,

Anti-pseudomonal Karbapenemler:
Imipenem-silastatin, Meropenem,Doripenem

Anti-pseudomonal Monobaktam:
Aztreonam

Anti-pseudomonal Florokinolonlar

Siprofloksasin, Levofloksasin




Antibiyogram sonuclari dikkate alindiginda kan kulttrinde Ureyen
Pseudomonas aeruginosa susunun direnc paterni hangi secenekte
dogru adlandirilmistir?

A) MDR
B) XDR
C) PDR



* Tedavi etkene ydnelik olarak;

e -Polimiksin B

-1.250.000 Unite (25.000 Unite/Kg) yukleme 12 saat sonra
-2x 750.000 (15.000 Unite/Kg) Unite idame

* -Fosfomisin (IV)
-4X4 gram/gun



* Tedavinin 3. ginude ates yaniti alindi.
e Vital bulgular stabil
* Ek sikayet yok

Lokosit 900 1280 1460 3360
Notrofil 810 1160 1310 2400
CRP 127 98 95 32

Prokalsitonin 1,25 0,9 0,5 0,02
Kreatinin 0,7 0,68 0,72 0,65

ALT 18 19 24 22



* Tedaviye klinik ve laboratuvar yanit alinmasi nedeni ile tedavi 14 gune
tamamlanarak kesildi.10 gin sonra

* Haploidentik kok hiicre nakli

* AHKN sonrasi takibinde sikayeti olmadi.
e Sifaile taburcu



Copyrights apply

Pigment produced by Pseudomonas
aeruginosa

aeruginosae

¢ !

The green pigment produced by Pseudomonas aeruginosa is
easily seen on Mueller-Hinton agar plate used for disk
antimicrobial susceptibility testing.



IDSA 2024 Guidance on the
Treatment of Antimicrobial Resistant
Gram-Negative Infections

Published Clinical Infectious Diseases, 7/12/2024



1DSA

Infections Diseases Society of America

P.aeruginosa’da antipsodomonal BL'lara direnci mekanizmalari?

1-bla’'lar: AmpC (sik) > ESBL (PER ve GES) (az) >
Karbapenemaz (MBL >Serin karbapenemaz (OXA-10)

2-Porin kaybi (OprD)

3-Efluks pompasi (asir uretimi) (MexAB-OprM)
4-PBP’lerde mutasyonlar

5-Biyofilm olugturmasi
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Anti-ps6domonal BL duyarli, karbapenemlere direngli P.aeruginosa infeksiyonlarinda [I)S &

tedavi ? Infections Diseases Society of America

Bu sik karsilasilan bir durumdur (CR-PA %20-60%)
« Yiiksek doz ve uzun infiizyon anti-ps6domonal BL ‘lar (PiP-TZ, seftazidim, sefepim) dnerilmektedir

» Seftolozan-Tazobaktam veya Seftazidim-Avibaktam ise rezerve edilmelidir

» Septik sokta olan veya kaynak kontrolii yapilamayanlarda;
Seftolozan-Tazobaktam veya Seftazidim-Avibaktam onerilmesi dogru bir yaklagim olur

*Karruli A, et al. Antibiotics (Basel) 2023

IDSA 2024 Guidance

« Anti-pseudomonal BL direngli karbapenem duyarli :
. Anti-pseudomonal bir Karbapenem

Prof. Dr. Ali Mert Hocanin izniyle



IDSA

Infections Diseases Society of America

Difficult-to-treat resistance Paeruginosa (DTR-P.aeruginosa)

= Anti-pseudomonal BL’larin ve Anti-pseudomonal FQ’larin timune direngli P.aeruginosa’ya verilen isimdir
PIP-TZ / Seftazidim / Sefepim / Aztreonam / Meropenem / imipenem-silastin /Siprofloksasin /Levofloksasin

= Bu sayilan AB’lerin tumune direngli olacak

Geriye hangi AB’ler kaldi ?: 4 yeni BL + Polimiksin-B/Kolistin, Amikasin(Tobramisin), Fosfomisin IV (fosA).

Kadri SS, et all. Clin Infect Dis 2018; 67(12): 1803-14.

Prof. Dr. Ali Mert Hocanin izniyle



1DSA

Anti-Pseudomonal Yeni Antibiyotikler (Novel BL'|ar ji S

1-Seftolozan-Tazobaktam
2-Seftazidim-Avibaktam

3-Imipenem-Silastin-Relebaktam (Meropenem-Vaborbaktam: CLSI esik
degeri ve FDA onayi yok)

4-Sefiderokol

Prof. Dr. Ali Mert Hocanin izniyle



IDSA

Infections Diseases Society of America

DTR-P.aeruginosa enfeksiyonlarinda tedavi

Seftolozan-Tazobaktam; DTR-P.aeruginosa KDE’de ilk tercih (Seftolozan PBC hidrolizine daha direngli)(Tiirkiyede geri 6demede degil)

Eger DTR-Paeruginosa KDE’de CAZ-AVI (duyarli ise) onerilmektedir

Enfeksiyon kaynag ik tercih AB Alternatif AB (ilk tercih AB yoksa)

Sistit (non-komplike) Seftolozan-Tazobaktam, CAZ-AVI, Tobramisin veya Amikasin (Tek doz)
Imipenem-silastin-relebaktam, Sefiderokol Kolistin

PN ve kUSE Seftolozan-Tazobaktam, CAZ-AVI, Tobramisin veya Amikasin (giinde tek doz)
Imipenem-silastin-relebaktam, Sefiderokol

Uriner sistem disi _Seftolozan-Tazobaktam, CAZ-AVI,

enfeksiyonlar Imipenem-silastin-relebaktam, Sefiderokol

Metalo-beta laktamaz lireten DTR-P.aeruginosa: Sefiderokol
DTR-Paeruginosa : CAZ-AVI tedavisi altinda direng geligebilir

DTR-Paeruginosa enfeksiyonlarinda kombinasyon terapisi: Seftolozan-Tazobaktam, CAZ-AVI, imipenem-silastin-relebaktam,
Sefiderokol : Duyarli ise kombinasyon onerilmez
DTR-P.aeruginosa pnomonilerinde; ek nebulize antibiyotik kullaniimasini 6nerilmemektedir. IDSA 2024 Guidance

Prof. Dr. Ali Mert Hocanin izniyle



Registry-Based Retrospective Cohort Study of Mortality among Adults
Admitted to Intensive Care Units in Istanbul with Hospital Acquired
Pseudomonas aeruginosa Bloodstream-Infection between 2014—-2021

by Okan Derin 1.2 25 Meyha Sahin 3 &Y Ridvan Dumiu 4 &, Sedef Basgoniil © &,
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2014-2021 yillari arasinda
istanbul / 4 Merkez YBU/ 157 P. aeruginosa KDE/ %52 (n:81) DTR-P.aeruginosa

30 gunluk olum orani %44,6 (70/157)

antibiofics

Yiksek Charlson Eslik Eden Hastalik indeksi (CCl) skoru, siddetli sepsis, primer kan dolasimi
enfeksiyonu, COVID-19 pandemi doneminde olmak ve MDR susunun neden oldugu enfeksiyon

mortalite ile iliskili risk faktorleri

 MDR ve DTR P. aeruginosa kan dolasimi enfeksiyonlari olan hastalarda kombinasyon

tedavisi ile iyilestirilmis 30 qunlUuk sagkalim oranlari arasinda anlamli bir iliski olmadigini

ortaya koymus.




Tedavi Icin Glncel Sorunlar

* P. aeruginosa direncli izolatlarin gortlme sikligr artmakta ®
* DTR-P. aeruginosa goriulme oranlar yuksek®

* Seftolozan Tazobaktam Tiirkiye’de ruhsat aldi ancak geri 6demede degil &
 Seftazidim Avibaktam sinirli durumlarda kullanima imkan vermekte &

* Polimiksinler ve novel BL lari karsilastiran calismalarda polimiksinler artmis
mortalite ile iliskilendirilmis ve rehberde sistit disinda énerilmemekte ®

* |V Fosfomisin (Antibiyogram o6nerisi eksikligi EUCAST/CLSI), tedavi sirasinda
direnc riski (fosA)®



Tesekklr ederim.




