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ARKA PLAN VE GEREKCE

) SAGLIK BAKANLICI
iSTANBUL HAYDARPASA NUMUNE.
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANEST

Uriner sistem enfeksiyonlari ;
e  Saglik kurulusu basvurularinin énemli bir kismi, yatis insidansinda %52 artis [1,2]
e USE’nin siniflandirilmasina ve hastanin dzelliklerine gore rehberlerde farkli tedavi onerileri [3-5]

«  Ogzellikle komplike USE tedavisi icin tedavi siiresi ile ilgili 6neriler net degil




s
JJ.-*--*--*HH'\
Rl g, w-\
PN

R

w2 NS

| L Ja
kG =)

N7 ARASTIRMANIN AMACI

T.C.
) SACLIK BAKANLIGI
ISTANBUL HAYDARPASA NUMUNE

EGITIM VE ARASTIRMA HASTANEST

Bu calismada;

USE tanistyla hastaneye yatirilan hastalarin klinik 6zellikleri, yatis sebepleri ve risk faktorlerinin

irdelenmesi
* Uygulanan tedaviler ve tedavi basarisina etki eden faktorlerin incelenmesi
* Tedavi siireleri ile tekrar bagvurular arasindaki iliskinin incelenmesi

« Boylelikle USE tedavisindeki belirsizliklerin giderilmesi amaglandh.
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ISTANBUL HAYDARPASA NUMUNE
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANEST

. 01 Ocak 2019 ve 31 Aralik 2021 arasinda Haydarpasa Numune Egitim Arastirma Hastanesi’ne
. USE nedeni ile yatirilan, dahil etme kriterlerine uyan tiim hastalar

. Retrospektif olarak hastane bilgi sisteminden

Dahil Etme kriterleri; Haric tutma kriterleri;
v Birincil yatis sebebi USE olan x Baska bir sebeple hastaneye yatis1 sonrasinda USE
v >18 yas gelisen

e Ca Yogun bakim {initesinde yatan
v" Hastane elektronik bilgi sistemi tizerinden x & y

<
verilerine erisilebilen hastalar Xx <18 yas hastalar

x Ikiden fazla etkenin iiredigi polimikrobiyal
enfeksiyonlar

Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan etik onay1 alindi (HNEAH-KAEK 2022/KK/172)
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[STATISTIKSEL YONTEMLER

e Normal

* Gruplar

e Normal

» IBM SPSS Statistics 26 (IBM SPSS, Tiirkiye)

dagilima uygunluk;

Shapiro Wilks testi, basiklik ve ¢arpiklik

* Grup i¢1 ve alt gruplardaki dagilim;

Ortanca, ortalama ve standart sapma

arasi sayisal veriler, normal dagilim;

Bagimsiz degiskenlerde t testi,

dagilmayan veriler;

MannWhitney U testi

* Gruplar arasi kategorik veriler;

Ki Kare testi

* Demografik ve klinik dzelliklerin, USE ile tekrar
basvuru tizerindeki etkileri;
Tek degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik

regresyon analizleri

* Anlamlilik diizeyi;
p<0.05
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) . ASB Sistit Piyelonefrit 4 Toplam N
* 384 hastada gelisen 495 USE atagi Ya
Y| 56.58+19.54  6431£1998  66.24£17.59 | 65.57£18.08
- Tek yatis | 307 (%79.9) _ #88
_ iki yatis > 53 (%13.8) Erkek C“;s‘({/g 14 (%66.7) 32 (%49.2) 218 (%53.3) | 264 (%53.3)
- Ug yats > 16 (%4.2) K"mp“kenlif'/]g 20 (%952)  46(%708)  330(%80.7) | 396 (%80)
- Dért yatis = 6 (%1.6) Rekiirren I"JSOE
- Bes yatis > 2 (%0.5) aeny | SU08D 31 (%47.7) 151 (%36.9) | 190 (%38.4)
Ortanca yatis siiresi
(ein)minmaks) | 11 040) 11 (3-33) 14 (1-113) 14 (1-113)
T"Ill’l(?)/‘,:; 21 (%100) 65 (%100) 409 (%100) 495(%100)
* Ortalama yas = 65.5 (19-99) « ASB > 21 (%4.2) « Komplike USE-> 396 (%80)
« Erkek 2 264 (%53.3)  Sistit 2 65 (%13.1)  Rekiirren USE = 190 (%38.4)

* Yats siiresi 214 (1-113) giin * Piyelonefrit > 409 (%82.7) + Sepsis = Piyelonefritlilerin 47’si
(%11.5)
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Hastanevye vatis sebepleri:

.o o B ASB 1 Sistit ®MPiyelonefrit B Toplam
* Klinik tablonun agir olmas1—>203 (%41) Y v

* Daha genis spektrumlu ampirik tedavi

gereksinimi=>173 (%34.9)

ihtiyac1

e lleri yas =145 (%29.3) o |
«  Akut bobrek yetmezligi-> 93 (%18.8) || it 33 )
y s .|o”ouo||oll
ASB ve sistitte en Slk Sebep Toksik Direngli Yiliksek Oral Ileri yas ARY
gdriiniim m.o. ampirik alamama
« Direncli iireme=>11 (%52.4), 28 (%43.2) fremesi  tedavi

100

Girisim
ihtiyac1

10,1

<
<0
i




ETKENLER VE DIRENC PROFILLERI
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B E. coli Klebsiella spp. ® P.aeruginosa u Proteus spp. ° idrar kiiltiiriinde iki etken =46 ( %93)
B Enterobacter spp. B Serratia marcescens m A.baumannii Citrobacter freundii .
m E. fecalis m E. faecium w S, aureus m Candida spp. ¢ ECOII 175 (%448)
« Kilebsiella spp.: 85 (%021.7)
Tom Hastals 13% 6% 3%3% % « P.aeruginosa : 51 (%13)

« E. faecalis: 24 (6.1)

« Candida spp.: 13 (%3.3)

* Proteus spp.: 12 (%3.1)

» Enterobacter spp.: 9 (%2.3)
« E. faecium: 9 (2.3)

6% A%  Citrobacter spp.: 5 (%1.3)
* A. baumanii : 3 (%0.6)

« S.aureus: 3 (%0.6)

AsB 4% 4% 4% S18% 1 4% « P. aeruginosa piyelonefritte daha az
(p<0.01)
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w
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+ CID: 339 etkenin 216’s1 (%63.7) ¢ID i b GSBL foplam
. n % n % n % n % n %
* YID: 22 (%6.5) .
E.coli| 125 714 2 1.1 0 0 110 62.9 175 100
* GSBL ureten m.o: Klebsiella spp. 59 70.2 7 83 0 0 60 71.4 84 100
286 etkenin 184 ’iinde (%643) P.aeruginosa 18 36 9 18 0 0 - - 50 100
Proteus spp. 6 50 0 0 0 O 3 273 12 100
Enterobacter 2 222 4 444 0 0 6 66.7 9 100
« E.coli> CiID: 125 (%71.4) -
viD. 2 (%L1 Serratia spp. I 50 0 0 0 0 1 50 2 100
e Acinetobacter 3100 0 0 0 0 - 3100
GSBL iireten: 110 (%62.9) spp.
. : Citrobact ) 2 50 0 0 0 0 3 75 4 100
» Klebsiella spp.~>CID: 59 (%70.2) =
YiD: 7 (%8.3) Toplam | 216 63.7 22 6.5 0 0 184 64.3 - -
. 00.
GSBL iireten:60 (%71.4) v Tiim ilaclara direncli mikroorganizma yoktu
« Enterobacter spp.=> YiID: 4 (%44.4)
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» Tim baslangi¢ tedavileri — Ampirik tedaviler

« Ertapenem : (n=209, %42.2) - 167 (%40.1)

Baslangig tedavileri :

 416’sinda (%84) = ampirik tedavi

» Seftriakson: (n=161, %32.5) - 159 (%32.5)
« Tiim baslangi¢ tedavilerinin

« TZP : (n=58, %11.5) - 52 (%12.5)
216’s1 (%43.6)=> ADT sonucuna gore uygun

« Meropenem : (n=41, %7.7) - 27 (%6.5)

* 32’s1(%6.5) 2 daha genis spektrumlu Tom hastalr Ampirik Tedavi
. - 2
¢ 102’si (%20.6) = uygun degil -2 -k
[145 (%29.3) hastada ise etken tespit edilememisti] 12 | 10 ?
| .
a 1 . I
' 1 Y
® Ertapenem Seftriakson # Piperasilin Tazobaktam = Meropenem n Seftazidim
® Fosfomisin u Ampisilin Sulbaktam ~ © Sefepim u Teikoplanin u Siprofloksasin
= TMP-SMX 1 Amikasin Flukonazol imipenem
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UYGULANAN TEDAVILER

463 olguda;

* Toplam tedavi siiresi
13.24 +3.88 (2-28)

* Uygun tedavi siiresi
12.06 + 4.46 (0-28)

giindii

ayrilan hastalar dislandi

ASB Sistit Piyelonefrit Toplam
Ortalama+SS 11.8+£5.23 12.02 +4.36 13.52 +3.67 13.24 +3.88
Toplam ..
tedavi siiresi Minimum 6 6 2 2
Maksimum 23 23 28 28
Ortalama+SS 11.1+5.97 10.44 = 4.45 12.38 +4.32 12.06 = 4.46
U avi
ygun tedavi Minimum 0 0 0 0
siiresi
Maksimum 23 21 28 28

Tedavi siireleri degerlendirilirken takibinde farkli bir enfeksiyon gelisen veya yeni bir etken tireyen, tedavisi tamamlanmadan
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& TEDAVI SONUCLARI

 Klinik yantsizlik 216 (%3.5) [uygun tedavinin
5.65+3.48 (1-13). giiniinde]

* Uygun tedavi alirken kontrol idrar kiiltiirii alinan

288 (%78) olgunun

* 18 (%6.3) = ayni1 etken

* 261 (%90.7) - iireme yok

* 9(%3.1) > kontaminasyon

v' Kiiltiir alinma stiresi ortanca 4 (2-17) giin

* Tedavisini tamamlamadan ayrilan 7 hasta disinda

kalan 488 olgunun

« 14’1 (%2.9) YBU’ye nakil

* 17°s1(%3.5) herhangi bir sebebe bagl ex
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TEDAVI SONUCLARI

Tekrar basvuru
Aym Etken Farkh Etken
Tiim hastalarda TB icinde n (%) n (%)
n (%) n (%)

ETB 0-15 giin 34 (%7.8) 34 (%22.4) 19 (%55.9) 6 (%17.6)
15-30giin 40 (%9.2) 40 (%26.3) 18 (%45) 18 (%45)
30-60giin 31 (%7.1) 31 (%20.4) 15 (%48.4) 13 (%41.9)

GTB 2-3ay 9 (%2.1) 9 (%5.9) 6 (%066.7) 3 (%33.3)
3-Gay 12 (%2.7) 12 (%7.9) 7 (%58.3) 5 (%41.7)
6ay-1yil 26 (%5.9) 26 (%17.1) 8 (30.8) 13 (%50)
Toplam 152 (%34.8) 152 (%100) 73 (%48) 58 (%38.1)

.

437 hasta >152’si (%34.8) TB ]_

« ETB ->105, %69.1
« GTB-> 47, %30.9

ETB->52’sinde (%49.5) aym etken

37’sinde (%35.2) farkl: etken
GTB-> 21’inde (%44.7) aym etken

21’inde (%44.7) farkl etken
Aymni etken iireyen 73 (%48) hasta

10’unda (%13.7) direnc artis1 var

[° ETB - GTB arasinda direng artis

1
acisindan anlamu fark yok (p= 0.641)]
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* COk deglskenh model TRR %95 GA p
_ o o Yas 0.991 0.972 1.009 0.322
* Bir yil i¢inde tekrar bagvuru riski; Cinsiyet 1.197 0.647 2215 0.566
) Ek hastahk 1.436 0.478 4309 0.519
v" Prostat kanseri (5 kat) DM 1.203 0.684 2113 0.521
Malignite 2.037 1.009 4.111 0.047
v’ TAK (4 kat) Sepsis 2.665 1.054 6.741 0.038
Komplike USE 1.292 0.552 3.023 0.555
v" Renal tag Rekiirren USE 1.122 0.602 2.089 0.718
v Anatomik bOZUklUk z.;lrlkt:ibsgotlk kullanim 1.393 0.707 2.742 0.338
Uriner kateter dyKkiisii 0.876 0.441 1.740 0.705
v Bez kullanimi Renal tas 3.162 1.584 6.313 0.001
. Mesane kanseri 2.357 0.760 7.311 0.138
v' Sepsis Prostat kanseri 5.488 1372 21.946 0.016
. TAK 4.286 1.209 15.187 0.024
v’ Malignite Anatomik bozukluk 2.441 1.162 5.125 0.018
e e . Bez kullanimi 3.721 1.856 7.460 0.000
x Uygun tedavi siiresi GSBL iireten etken varhg 1.995 0.799 4.980 0.139
. CID/YID organizma varhg 0.726 0.302 1.743 0.474
x GSBL m.o. varligi Uygun tedavi siiresi 0.968 0.908 1.032 0.322
Hastane yatis oykiisii 1.443 0.739 2.819 0.283
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* Cok degiskenli model IRR %93 GA P
Yas 1.001 0.980 1.022 0.932
H T, DM 1.406 0.741 2.668 0.297
* ETB rlSkI’ KRY 1.278 0.651 2.509 0.476
Komplike USE 1.079 0.444 2.621 0.866
Nefrostomi varlig1 (10 kat) Rekiirren USE 0.713 0.354 1.437 0.344
Antibiyotik kullanim 1.793 0.857 3.750 0.121

v" Renal tas sykiisii

- Uriner kateter dykiisii 0.986 0.497 1.956 0.967
v Anat0m|k bOZUkIUK I"Jrolojik girisim oykiisii 1.537 0.728 3.243 0.260
v Bez kullanlml Anatomik bozukluk 2.681 1.159 6.211 0.021
Renal tas 2.301 1.060 4.997 0.035
v SepSiS Mesane kanseri 2.229 0.742 6.698 0.153
. . . o Prostat kKanseri 18.286 4.386 76.239 0.000
v" GSBL iireten mikroorganizma varligi Nefrostomi 10.032 2.601 38.698 0.001
. . TAK 3.649 0.987 13.495 0.052
X Uygun tedavi stiresi Bez kullanimi 5.011 2.235 11.233 0.000
Kiebsiella spp. iivremesi 1.209 0.561 2.609 0.628
){ Baslanglgta uygun Olmayan amplrlk tedaVl CID/YID organizma varhg: 0.686 0.251 1.877 0.463
GSBL iireten etken val'llg_l 2.900 1.032 8.148 0.043
. . Etkin tedavi siiresi 0.955 0.879 1.036 0.268
)( Bakte“yem | Uygunsuz ampirik tedavi 0.621 0.293 1.317 0.214
Bakteriyemi 1.666 0.767 3.618 0.197
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TB var TB yok Toplam p degeri

« Komplike piyelonefritlerden|>5 giin uygun tedavi o n (%) 0 (%)
> Toplam 276 hasta <10 giin tedavil 22 (%40) ]33 (%60)  55(%100) | 0.858

alan hastalar

« Bir yilda TB-> 105 (%038) >10 giin tedavil 83 (%37.6) j38 (%62.4) 221 (%100)

Kisa tedavi, 55 (%19.9) hasta=> 22’si (%40) alan hastalar
i Toplam | 105 (%38) 171 (%62) 276 (%100)
Uzun tedavi, 221 (%80.1) hasta—> 831 (%37.6)
(p=0.858)
e ETB= 71 (%257) ETB var ETB yok Toplam p degeri
Kisa tedavi > 10/55 (%18.2) - no Mo Ll
<10 giin tedavi r 10 (%18.2) ]45 (%81.8) 55 (%100) 0.208
Uzun tedavi =2 61/221 (%276) alan hastalar
(p:OZOB) >10 giin tedavi

LGI (%27.6) J 160 (%72.4) 221 (%100)

alan hastalar

Toplam | 71(%25.7)  205(%74.3) 276 (%100)
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ECITIM VE ARASTIRMA HASTANEST

ETB hastalarinda (n=71); ayn1 etken Komplike piyelonefritli, rekiirren USE; 105 hasta
« Kisa tedavi = 3/10 (%30) « Kisa tedavi = 5/17 (%29.4)

p=0.496 ETB = p=0.925
» Uzun tedavi = 28/61 (%45.9) » Uzun tedavi -30/88 (%34.1)

» Kisa tedavi 2 11/17 (% 64.7)
TB - p=0.309

* Uzun tedavi - 42/88 (%47.7)




........

b

T.C

. SAGLIK BAKANLICI
iSTANBUL HAYDARPASA NUMUNE.
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANEST

UYGULANAN TEDAVILER VE
TEDAVI SONUCLARI

Komplike piyelonefrit,

GSBL tireten bakteri=> 93 hasta

Kisa tedavi - 6/18 (%33.3)

_ ETB - p=1
Uzun tedavi 2 27/75 (%36)

Kisa tedavi 2 10/18 (%55.6)

TB - p=0.470
Uzun tedavi >32/75 (%42.7

Komplike olmayan piyelonefrit; 65 hasta

ETB; 10 (%15.4), bir yilda TB; 14 (%21.5)

Kisa tedavi 2 2/18 (%11.1)

_ ETB - p=0.713
Uzun tedavi >8/47 (%17)

Kisa tedavi 2 3/18 (%40)

TB - p=0.740
Uzun tedavi >11/47 (%23.4)
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* 8ilke, komplike USE nedeni ile yatis= 9gin 6]/ - Yatis siireleri ¢alismamizda daha uzun (14giin)

« ABD’de USE nedenli yatislar = 4.24 - 7.06 giin| 2 Bu durumun, hastalarin 6énemli bir kisminda oral tedavi

secenegi olmamasina bagli oldugu

» Bir ¢alismada hastane yatislarindaki artisin daha siddetli bir klinik tabloyla seyreden piyelonefritlerde

Imadig1 belirlenmis [2 : : : L : :
ofmadigt belirienmis [2] v" Direngli tiremenin 6nemli bir yatis sebebi olmasi, literatiirde

goriilen hafif tablolarda yatislarin artis sebebini aciklayabilir

« Iki farkl ¢alismada USE tiplerinde farkli olmaksizin tedavi siiresi 6 giin (4-10) [8,9]

* Yatan hastalar; iki farkli calismada ortalama 12 ve 16.2 giin | v’ Birgok ¢alismada tedavi siiresi daha kisa

v' Benzer hasta gruplarinda farkli tedavi siireleri

v" Onerilerin net olmamasi
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 CID m.o. siklig1 Tiirkiye’nin de dahil ¢ok uluslu bir ¢calismada, 2013-14 arasinda %26,
Tayvan’da 2006-2018 arasinda %34.7, GPIU c¢alismasinda %040 [6,11,12]

« GSBL m.o sikligi, SMART Tiirkiye, 2011; hastane kaynakli USE’de %50-%044 [13]

v" USE nedeniyle yatirilan hastalarda CID m.o. siklig1 ciddi seviyede artmistir

« Japonya’da yatan hastalarda 3. kusak sefalosporinler %38, karbapenemler %10.7 [14]

- Bakteriyemik USE’lerde sefalosporin %27, karbapenem %20 [15]

v’ Calismamizda ampirik tedavide karbapenem kullanim orani bir¢cok ¢alismaya gore oldukea yiiksek

v Ancak bu durum direng oranlarindaki yiiksekligin olagan bir sonucu olarak yorumlanmaistir
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« Febril USE’nin incelendigi ¢alismalarda mikrobiyolojik kiir oran1 = %89-93 [16,17]
« Toplum kaynakli febril USE’de klinik kiir oram %87, GSBL USE’de %96-97 [17,18]

« Tiirkiye’de bir calismada; USE ile yatan hastalarda YBU’ye sevk oram %4.3 [19]

 Literatiirde, hastane yatisinda mortalite %2.6-%21 => farkh hasta popiilasyonlarinda [7,14,15,19,20,21]

f\/ Klinik yanit ™)
v" Mikrobiyolojik kiir
v" YBU sevk oranlari )

> v calismamiz ile benzer

v" Mortalitede ise farkli hasta popiilasyonlarinda olduk¢a
\ degisken sonuclar

\

J
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 Cok uluslu bir ¢alismada; 60 giin icinde USE ile TB siklig1 = %16.1 [9]

e CID mikroorganizmalarin sik olarak goriildiigii iilkelerde yapilan bir ¢alisma; komplike USE’lerde

60 giin i¢inde TB siklig1 %10 [6]

« Komplike USE sonrasinda 60 giin i¢ginde herhangi bir nedene bagl olarak hastane yatis1 siklig1 %20.1 [22]

v" USE nedeni ile 60 giin i¢cinde TB siklig1 literatiire gére daha yiiksek
v" Diger ¢alismalarda bir yil i¢indeki tekrar basvuru sikhigi ise irdelenmemis
- klinik 6neme sahip bir hasta grubu
v TB’deki etkenler, ayni etken tireyenlerdeki diren¢ degisimi incelenmemis [22,23,24]

Il Tedavi kararlarina katki saglayabilir
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« Ayaktan erkek hastalar; <7 giin - >7 giin tedavi

* Uzun tedavi almak erken ya da ge¢ rekiirrensi azaltmamaisti [25]

* Geng kadinlarda komplike olmayan piyelonefrit, Siprofloksasinin 7-14 giin,

» 10-14 giin sonra rekiirrens benzer (%3 - %4), bakteriyemik hastalarda da kiir oranlar1 benzer [26]

« 2020, meta analiz, Komplike olmayan USE, %80 kadin, cogu kinolonlarla

e 7 glin ve daha uzun tedaviler arasinda tedavi basaris1 benzer [3]

Tedavi siiresi ile basarisinin incelendigi ¢alismalarda;

v" Genelde ayaktan, oral tedaviye uygun, geng, kadin hastalarda

v Cogunda kinolonlar kullanilmis

v Komplike olmayan piyelonefritte tedavi siiresine gore tedavi basaris1 ¢alismamizda

oldugu gibi degismemis
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«  Komplike USE’de 5 giin yiiksek doz levofloksasin - 10 giin siprofloksasin

v" 10 giin sonra mikrobiyolojik ve klinik basar1 orani benzer (RKC) [27]

« 2013, meta analiz=> 7 giin - > 7 giin tedavi, cogunda kinolonlar

(betalaktamlar1 inceleyen ¢alismalarda hasta gruplari net tanimlanmamas,
2000 oncesi

v" Uropatolojisi olanlarda uzun tedavi ile mikrobiyolojik basarisizhk
olasihigr daha diisuk [28]
* Febril USE’de, 7-14 giinliik tedaviler, (son 7 giinii oral siprofloksasin)
v" Bakteriyolojik kiir, kisa ve uzun dénemde klinik kiir benzer
x Erkeklerde, kisa tedavide klinik kiir anlamh olarak daha diisiik

v (plasebo kontrollii ¢alisma) [24]

v'Calismamizi destekleyen bulgularin
yaninda, farkli saptanan sonuglar da
v'Tedavi basaris1 degerlendirilirken farkl
parametreler, dogrudan kiyaslama gii¢
v'Cogunda Kinolonlar kullanilmis
v'Calismamizda komplike
piyelonefritlerde, gercek yasamda,
komplike ve direngli etkenler, oldukc¢a
heterojen hasta grubunda kisa tedavi ile

TB sikliginin artmadig1 gosterildi
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KISITLILIKLAR

Tek merkezli olmasi

Retrospektif yapisi nedeni ile klinik bulgularin hasta dosyalarindaki kayitlardan temin edilmis olmasi

Alt gruplardaki hasta sayisinin yeterli olmamasi nedeni ile klinik yanitsizlig1 olan hastalarin risk

faktOrleri ve sistit tanili hastalarin tekrar basvuru ic¢in risk faktorleri incelenememistir.
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 Bu konudaki ¢alismalarin literatiirde artmasi ile USE tedavisinde daha kisa siireli antibiyotik tedavilerinin net
oneriler haline gelecegini, bu sayede antibiyotik direnci, maliyet, yan etki gibi sorunlara azaltic1 yonde katki

saglayacagim diisiinmekteyiz
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