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Diyabetik Ayak Enfeksiyonlari

Diyabetik hastalarin 1/4 iinde diyabetik ayak enfeksiyonu gelismektedir.

Diyabetik hastalarin hastaneye basvuru nedenlerinin %20'sinde neden ayak

enfeksiyonu

— Diyabetik ayak enfeksiyonu; en gok hastanede kalmaya yol agan ve en

sik ciddi sonuglari olan diyabet komplikasyonu

- Is giicli kaybi, sakatlik ve psikososyal travma nedeni
« Travmatik olmayan ayak ampitasyonlarinin en énemli nedenidir

Diyabetli bireylerde alt ekstremite amputasyon riski diyabeti olmayanlara oranla 25

kat yliksektir.

Evidence-Based Protocol for Diabetic Foot Ulcers. Harold Brem, et al. Plast. Reconstr Surg. 117 (Suppl.): 1935, 2006.
Lipsky BA, Peters EJ, Senneville E, et al. Expert opinion on management of infections in the diabetic foot. Diabetes Metab Res Rev. 2012; 28 Suppl 1:163-168
Lipsky BA, Berendt AR, Deery HG et al: Diagnosis and treatment of diabetic foot infections, Clin Infect Dis 2004,;39(7):895-910.




Diyabetin Toplumdaki Prevalans

« Tim diinyada diyabet prevalansi
— 2013 yilinda 382 milyon

— 2030 yilina kadar 592 milyona ulagabilir.

http.//beslenme.gov.tr/content/files/diyabet/turkiyediyabetprogrami.pdf
TInternational Diabetes Federation. Diabetes Atlas, 6th Edmon 2013




Avrupa Ulkelerinde Kargilagtirilabilir Diyabet Prevalansi Oranlari

(IDF Altinci Diyabet Atlasi 2013'den modifiye edilerek hazirlanmistir)
http.//beslenme.gov.tr/content/files/diyabet/turkiyediyabetprogramipdf

Karsilastirilabilir Prevalans (%)
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TURDEP IT z@

Tirkiye Diyabet Epidemiyoloji
- Calismasi (TURDEP II) nin

sonuglarina gore Tirk eriskin

Y

TURKIYE DIYABET PROGRAMI

toplumunda diyabet sikliginin
7%13,7'ye ulastig gorilmistir.

2015-2020
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TURDEP-IT Calismasinda Tiirkiye'de Bilinen ve Yeni Diyabet
Oranlarinin Baolgelere Gore Dagilimi
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Tiirkiye'de 2012 Yili Diyabete Bagli Komplikasyon

Tedavi Maliyetlerinin Yiizde Dagilimi
Sosyal Giivenlik Kurumu Bakis Agisiyla Diyabet, Ankara,2013

1%

16%

Diyabetik Ayak
Kardiyovaskuler Hastaliklar
¥ Diger
M Retinopati
NOropati
Nefropati



Toplumun % 7-15'i Diyabetik

l

% 15-20'si ayak llseri gelismekte

l

7% 40 - 80'i enfeksiyon gelismekte

A

HGflf %40

Orta % 30-40

Ciddi %20-30

Lipsky BA.



Diyabetik Hastalarda Ayak Enfeksiyonunu
Kolaylastirici Faktorler

Diyabetik hastalarda alt extremite llserlerine yatkinlik artmigtir.
— Immin sistemdeki defektler,
— Noropati

— Vaskiiler yetmezlik

— Travma (gegmiste ayak tlseri veya
— amputasyon oykisi olmasi)

Erkek cinsiyet,

Diyabetin siresi, glikoz kontroliinin bozuk olmasi,
Deformite, Ayaga basincin artmasi,

Charcot eklemi deformitesinin gelismesi,

Hastanin ideal kilosundan 20 kg kadar fazla olmasi




Diyabetik Ayak Siniflamasi

dYara yerinin derinligi (parsiyel? , tam kat?)
Q Ulserin boyutu
Takip plani
L Gordnum
d Lokalizasyonu Tedavi plan
d Enfeksiyon var mi?
A Kemik tutulum var mi? Arastirmalarda

ortak dili konusmak




Diyabetik Ayak Siniflamalari

1975'de SHEA
dekibit llseri

1976'da Meggit

siniflamasi

1984’de Forrest
ve Gamborg-
Nielson siniflamasi

1981'de Wagner
siniflamasi

1990'da Meggit-
Wagner
siniflamasi

S(AD) SAD
siniflamasi 1999

1998'de Teksas
Universitesi
siniflamasi

PEDIS siniflamasi
2004

DEPA 2004
DUSS 2004

MAID 2006
Knighton 1986




Pirdlan akinti yok, Enfekte degil 1
enflamasyon yok

>2 inflamasyon Hafif 2
bulgusu (eritem,

purilan akinti, 1si

artigi, endiirasyon,

lokal hassasiyet,agri)

<2 cm? sellilit/

eritem var
enfeksiyon deri ve Genelde ayaktan tedavi 6énerilir. 7 giinde
ylizeyel dokuda var duzelmeyen enfeksiyon igin yatig

disunulmelidir

Sistemik bulgu yok



->2 inflamasyon Orta
bulgusu (eritem,

purilan akinti, 1si

artisi, endirasyon,

lokal hassasiyet,agrt)

-Metabolik olarak
hasta stabil

Asagidakilerden >1'i
var
>2 cm? selliilit
Lenfanjit, fasiit,
Derin doku apsesi
Kas, tendon,
kemik tutulumu



->2 inflamasyon Siddetli
bulgusu (eritem,

purilan akinti, 1si

artigi, endirasyon)

*Metabolik olarak
stabil degil
Kan sekeri yiksek,
Azotemi

Ates veya hipotermi
*Tasikardi,
‘Hipotansiyon,
Konfiizyon,

*Kusma

*Lokositoz



Diyabetik Ayak Enfeksiyonlarinin Klinik Tipleri

4 paronigi,

a selldlit,

d myozit,

 apse,

d nekrotizan fasiit,
O septik artrit,

d tendinit

d osteomyelit




Tedavi dncesi enfeksiyon etkeninin gosterilmesi

ALY

| poku GRNES

Lipsky BA, et al. Clin Infect Dis 2004; 39: 885-910.




Diyabetik Ayak Enfeksiyonu Tedavisi

« Amag enfeksiyonu durdurarak ilerleyici doku hasarini

onlemek




Antimikrobiyal tedaviye ne zaman baslamaliyiz?

 Tedaviye klinik tani konulduktan sonra mimkin
oldugunca ¢abuk baslanmalidir |

Tedavi baglamadan 6nce uygun érnekler alinmalidir
- Ulser tabanin kiiretasyonu
* Ya da purilan materyalin aspirasyon kiltird
* Biyopsi materyali

[ Siklikla tedaviye_ ampirik olarak baglanir

[ Antibiyotik tedavisi hastanin klinik yaniti ve alinan
kiltir sonuglarina gore kesinlesir (devam / degisiklik)




Diyabetik Ayak Enfeksiyonlarinda Antimikrobiyal Tedavi
Seciminde Temel Noktalar

O Enfeksiyonun siddeti

O Etken mikroorganizma/lar

[ Antimikrobiyal ajanin 6zellikleri
U Hastaya ait 6zellikler

[ Saglik bakim sistemleri sorunu




Antimikrobiyal Tedavi Se¢iminde Temel
Noktalar

0 Etken mikroorganizma/lar
= Kiltdr uygun alinmig mi?
= Gram boyama ile kiltir korele mi?
= Enfeksiyon mu? kolonizasyon mu?
= Tek mikroorganizma mi? Miks patojen mi?
= Direngli suslarin lokal insidansi?
» Izolatlarin antimikrobiyallere duyarhligi?

= Onceki antimikrobiyal tedavi?




Etken/lerin belirlenmesi onemli |

Q VYizeyel iilser zemininde gelisen enfeksiyonlarda siklikla gram (+)
Koklar etken

— Beta-hemolitik streptokok ve S. aureus

O Kronik yaralarda polimikrobiyal floraya rastlanabilir.

— Pseudomonas aeruginosa gibi non-fermentatif gram (-) basiller
— enterokok,
— Enterobakteriaceae tiirleri,

— zorunlu anaeroblar

[ Masere llser
— P. aeruginosa ile miks enfeksiyon
Lipsky BA et al. CID 2004;39(7):895-904




Diyabetik Ayak Enfeksiyonlarinda Etkenler

[ Uzun sireli iyilesmeyen yara /uzamis genis spektrumlu
tedavi

— Aerob gram pozitif kok
— Enterobacteriaceae,
— Pseudomonas spp. non-fermentatif gram negatif basil,

— Dustk olasilikla fungus
O Yaygin nekroz veya gangren

— Miks aerob gram pozitif kok, (enterokok)
— Enterobacteriaceae,

— non-fermentatif gram negatif basil, zorunlu anaeroblar

Lipsky BA et al. CID 2004;39(7):895-904




Spesifik mikrorganizma riskleri

Asagidakilerin varliginda MRSA'ya etkili tedavi baglanmalidir
1. Onceki MRSA kolonizasyonu ya da énceki MRSA enfeksiyon

2. Hastanede ya da alanda MRSA prevalansinin %10 lizerinde
olmasi

3. Asagida yer alan 2 ya da 3 kriterin varligi
* Gegen yilda hastaneye yatis veya bakim merkezinde kalma
«  Onceki 6 ay icerisinde kinolon kullanim
* 65 yas lzerinde olma
«  KBY nedeni ile diyalize girmek

Saltoglu N. Diyabetik Ayak Rehberi Tedavi Yaklasimi III.UDAIS 2014 ,8-10 Mayis 2014
Andreas Ambrosch, et al. Int Wound J 2011, 8:567-577.




Spesifik mikrorganizma riskleri

Pseudomonas aeruginosa

= P. aeruginosa yasami tehdit eden ve/veya hedefe yénelik

tedavide,

= Uzun sureli kronik ulserler gibi risk faktarlerinin
varliginda,

= Eksudatif llserde, bandaj veya hidroterapide, sicak
iklimde ve yakin zamanlarda antibiyotik kullaniminda

diisiinilmelidir.

Saltoglu N. Diyabetik Ayak Rehberi Tedavi Yaklasimi IIT.UDAIS 2014 ,8-10 May:s 2014




Spesifik mikrorganizma riskleri

ESBL salgilayan enterik Gram-negatif bakteriler

— ESBL oraninin toplumda ytiksek olmasi durumunda
disundlmelidir

— 65 yas lzerinde olma, kadin hasta olma, énceki yilda
hastaneye yatig, tekrarlayan USI, énceki kinolon
kullanimi, diyabet varligi ESBL ile enfeksiyon igin tek

basina risk faktori olarak bildirilmistir.

Saltoglu N. Diyabetik Ayak Rehberi Tedavi Yaklasimi IIT.UDAIS 2014 ,8-10 Mayis 2014




Spesifik mikrorganizma riskleri

Cok ilaca direngli gram negatif bakteriler igin risk
faktorleri

— Derin >4 cm llser ve tekrarlayan ilser

— Onceki hastaneye yatis

— Yiiksek HbAlc diizeyi

— Proliferatif nefropati / Retinopati

— Uzamis/genis spektrumlu antibiyotik kullanimi
— >1 ay siireli enfeksiyon

— Osteomiyelit varligi

Richard JL, et al. Diabetes Metabol2008: 34;363-369
Zubair M, et al. Foot2011:21(1):6-14




* Biyofilm igerisinde mikroorganizmalarin tedaviden
korunmasi ve mevcut tedavinin etkisiz kalmasi

ONEMLT !l

Neut D,et al. Acta Orthopaedica 2011, 82 (3): 383-385 383




Antimikrobiyal Tedavi Se¢iminde Temel
Noktalar

d Antimikrobiyal ajanin 6zellikleri
= Etki spektrumu

Oral ilaglarin absorbsiyon/biyoyararliligi

Enfekte alana penetre olma 6zelligi
= Tolerans ve glvenirligi

= Doz sikhgi

Ilacin maliyeti ve uygulanabilirligi

Klinik ¢calismalarda etkinligi

Lipsky BA, et al. Diabetes Metab Res Rev 2012; 28(Suppl 1): 163-178.




Antimikrobiyal Tedavi Se¢iminde Temel
Noktalar

J Hastaya ait 6zellikler

» Immun suprese hastalik varligi

= Renal yetmezlik

= Karaciger ve diger organ bozuklugu

= Bilinen ilag allerjileri

= Gastrointestinal absorbsiyon problemleri

= Kullanilan diger ilaglarla etkilesimler
Lipsky BA, et al. Diabetes Metab Res Rev 2012; 28(Suppl 1): 163-178.




Antimikrobiyal Tedavi Se¢iminde Temel
Noktalar

[ Saglik bakim sistemleri sorunu

= Bolgesel antibiyotik direncinin prevalansi

= Sosyal glivence kapsami (Hastaneye yatis v.b)

Hastane disinda parenteral tedavi olanagi (APAT)

Cerrahi iglemler olanag

Yara bakim uzmanlarinin olmasi




ABD ve Avrupa

calismalarinda
Gram (+) koklar

S.aureus

Asya ¢alismalarinda:
Gram (-) basiller
P.aeruginosa




Eur J Chn Microbxl Infoct Dis
DOI 10.1007/510096-014-207-3

REVIEW

The microbiologic profile of diabetic foot infections in Turkey:
a 20-year systemafic review

Diabetic foot infections in Turkey

M. Hatipoglu « M, Mutluoglu « G, Uzun « E. Karabacak +
\. Jurhan » B, AL Lipsky

1989-2011 yillari arasi vaka serileri; prospektif ve
retrospektif ¢alismalar taranmis

1989-2011 ile 2007-2011 donemleri karsilastiriimis.
372 yayindan 31 ¢alisma incelenmis (12 si prospektif)
2097 hastadan 1974 izolat elde edilmis.



Iable 2 Pooled rates of microorganisms assessed between 1989 and
2011 and between 2007 and 2011

Microorganisms 1989-2011 2007-2011

Aerobic gram-positives

Sraphylococcus awreus 23.8 191
MRSA 7.8 5.7
LEnierocooccus spp. =06 10.4
Sraphwococcus (coagulase negatve) 29 10.0
Strepiococcus spp. 6.5 7 A
Other gram-positives 1.0 2.0
Total gram-positives 48.7 488
“EsChiorichiig .ol xS T=0
Klilebsiella spp. 6.5 7.0
Proteus spp. 53 5.0
Enterobacier spp. 4.0 4.5
P aeruginosa. 13.7 149
Acinetobacter spp. 1.9 1.8
Other Gram-neganves 4.6 4.8
Total gram-neg:-ative 484 499
Obligate anaerobes 23 0.9
Fungus 0.5 0.4

Hatipoglu M. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2014, 33: 871-8




Increasing incidence of Gram-negative organisms in bacterial agents
isolated from diabetic foot ulcers

Vedat Turhan', Mesut Mutluoglu®, Ali Acar', Mustafa Hatipoglu', Yalcin Onem?®, Gunalp Uzun?, Hakan
Ay?, Oral Oncul’, Levent Gérenek’

Q 2005-2010 yillar d Gram (-) bakteri %61.3
Q 107 hasta, Q Gram (+) bakteri %38.7
Q 298 kiiltiir O Etkenler

(165 yara, 108 derin doku, P.aeruginosa : 7%29.8

25 kemik) S.aureus : 7%16.7
0 267 Ureme Enterococcus spp : %11.5
Q %16 polimikrobiyal E.coli : %7

Enterobacter spp: %7

J Infect Dev Ctries 2013; 7(10):707-712



Increasing incidence of Gram-negative organisms in bacterial agents
isolated from diabetic foot ulcers

Vedat Turhan™, Mesut Mutluoglu®, Ali Acar’, Mustafa Hatipoglu', Yalcin Onem?®, Gunalp Uzun®, Hakan
Ay®, Oral Oncil’, Levent Gérenek’

O S.aures metisilin direnci %44.2

Q1 E.faecalis izolati vankomisin direncli

O IBL pozitifligi :P. aeruginosa %32.2,
Enterobactericeae spp 7%17.6

0 ESBL pozitifligi: 2 Escherichia coli, 1 Klebsiella

oxytoca izolat

O Acinetobacter spp (%25) izolati imipenem direnci

J Infect Dev Ciries 2013; 7(10):707-712



A prospective, multi-center study: factors related
to the management of diabetic foot infections

2010-2011, 10 merkez:

86 hasta,
71 hastadan 115 izolat,

En sik etkenler Direnc
Enterobacteriacea spp 726.8 ESBL (+) %29
P.aeruginosa: 718.4 IBL (+) %38
Streptococcus spp: %14.8 -

S.aureus: 7%13.9 MRSA 750

(E.coli, K.pneumoniae, Proteus spp,
Enterobacter spp, Morganella spp)

Ertugrul B et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2012; 31:2345-2352



Ulkemiz ¢alismalarinda DAE'larinda P.aeruginosa ve
S.aureus'un ilk siralarda yer almakta

Polimikrobiyal enfeksiyonlar sik gorilmekte

S.aureus’ta metisilin direnci (7:5.7 - 7%50)

Gram negatif bakterilerde ESBL ve IBL varlgi direng
agisindan onem tasimakta

Direngli mikroorganizma risk faktérleri varliginda ampirik
tedavilerin bu mikroorganizmalara yonelik baglanmasi
onemlidir.




Antimikrobiyal Tedavi Se¢iminde Temel
Noktalar

d Antimikrobiyal Tedavi Enfeksiyonun siddeti bazinda segilir
= Ekstremiteyi tehdit etmeyen
= Ekstremiteyi tehdit eden

= Yasami tehdit eden

Lipsky BA, et al. Clin Infect Dis 2004, 39: 885-910.




Extremiteyi tehdit etmeyen enfeksiyonlar

O Enfeksiyon deri-yumusak dokuda sinirli

Q Ulser etrafinda eritem 2 cm. veya altinda ve agagidaki
bulgulardan biri var
— Lokal sislik veya endiirasyon
— Lokal hassasiyet/agri

— Lokal sicaklik

Hasta klinik olarak stabil ve sistemik tutulum bulgular: yok

Hastane disinda hekimin yakin izlemi ile ayaktan takip edilebilir.
Lipsky et al. Diabetes Metab. Res Rev 2004, 56-64




Extremiteyi tehdit eden enfeksiyonlar

d Eritem >2cm lUzerinde

= enfeksiyonun derin dokuya yayilimi,fasiit, derin nekroz,
gangren, apseler, kas, tendon, kemik tutulumu, septik artrit
olabilir.

= Sistemik toksisite olabilir.

= Metabolik kontrol yok




Yasami tehdit eden (siddetli) enfeksiyon

Sistemik bulgular mevcuttur

— Ates, titreme, hipotansiyon, konfiizyon

Metabolik agidan stabil degil

— Ciddi hiperglisemi, asidoz, ketoz, azotemide kotilesme
Yaygin nekroz ya da gangren, derin enfeksiyon

Hizli progresyon

R.G. Frykberg / The American Journal of Surgery 2003 44-54




Ampirik antibiyotik tedavi se¢imi

O Enfeksiyonun siddeti ve yeni alinan 6rnegin gram
boyama yaymalar:
= hastanin 6nceki hastaneye yatisi,
= varsa onceki kiltir sonuglari,

= onceki tedavileri
[ Daha onceye ait direngli patojenlere dair hikaye ya da

Ureme yok ise MSSA'yi igeren bir tedavi baglanmasi

yeterlidir.




Hangi Antibiyotigi Secmeliyim?

Hafif siddetli infeksiyonda (genellikle oral tedavi)

d Etkenler;
— Staphylococcus aureus(MSSA)
— Streptococcus spp
d Tedavi;
— Dikloksasilin
— Klindamisin
— Sefaleksin
— Levofloksasilin
— Amoksisilin-klavulanat

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54:132-73



Hangi Antibiyotigi Se¢meliyim?

Hafif siddetli infeksiyonda

O Etkenler:

> MRSA
O Tedavi:

v Doksisiklin

v’ Trimethoprim/ sulfametaksazol

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54;132-73



Hangi Antibiyotigi Se¢meliyim?

Orta siddetli veya siddetli infeksiyonda;

Q Etkenler;
» MSSA
» Streptococcus spp
» Enterobacteriaceae

> Zorunlu anaeroblar

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54;132-73



Hangi Antibiyotigi Se¢meliyim?

Qd Orta siddetli (oral/ baslangig parenteral) veya
siddetli (parenteral) infeksiyonda;

 Tedavi;
v’ Levofloksasin
v’ Sefoksitin
v’ Seftriakson
v  Ampisilin-sulbaktam
v Moksifloksasin

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54:132-73




Journal of _
J Antimicrob Chemother 2011; 66: 2632 -2642 AntlmlcrOb'al
doi:10.109 3/jac/dkr3 44 Advance Access publication 6 September 2011 Chemotherapy

A randomized trial of the efficacy and safety of sequential
intravenous/oral moxifloxacin monotherapy versus intravenous
piperacillin/tazobactam followed by oral amoxicillin/clavulanate
for complicated skin and skin structure infections

Inge C. Gyssensi—3* Matthew Dryden®, Peter Kujath®, Dilip Nathwani® Nicolaas Schaper?, Barbara Hampel?®,
Peter Reimnitz?, Jeff Alderl? and Pierre Arvis1l

Clinical cure, nN (%)

pp [T
moxifloxacin TZP-AMC moxifloxacin TZP-AMC
(N=361) (N=307) estimate: 95% (I (N=426) (N=377) estimate: 95% (I

All patients 320361 (886)  275/307 (89.6) -0.72:=53,39  350/426 (82.2)  305/377 (80.9) 1.25: -3.8,6.3
Diagnosis 7-21 glinlik tedavi sonrasinda klinik yanit

major abscess 160/167 (95.8)  147/153 (96.1) 0.2 =42 45 163/183 (89.1)  151/169 (89.3) 0.8: =5.6, 7.2

digbetic foot infection 84/110 (76,4 159 (781 2.8 -145.90 86/123 (69.9) 761110691  -01-124 121

wound infection 59/62 (95.2) 45/47 (95.7) -14:-9706.8 65/72 (90.3) 48/55 (87.3) 2.3 ~86,13.2

infected ischoemic ulcer 17122 (773) 811 (72.7) 6.2: =27.2, 39,6 17124 (70.8) 918 (5000  20.1: =90, 49.2

n/N, number of patients experiencing clinical cure/number of patients with a given diagnosks.



Hangi Antibiyotigi Se¢meliyim?

* Orta siddetli (oral/ baslangig parenteral) veya
siddetli (parenteral) infeksiyonda;

« Tedavi;
v Ertapenem
v Tigesiklin
v’ Levofloksasin/ siprofloksasin + klindamisin

v’ Imipenem-silastatin

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54,132-73



Ertapenem versus piperacillin/tazobactam for diabetic foot
infections (SIDESTEP): prospective, randomised, controlled,
double-blinded, multicentre trial Lancet 2005:366:1698-703

Benjamin A Lipsky, David G Ammstrong, Diane M Citron, Alan D Tice, David E Morgenstern, Mumray A Abramson

- 4 T . - Sy gug

Tedavi kesildikten 10 giin sonra klinik cevap oranlar:

Ertapenem grubunda % 87

Pip-Tazo r'ubunda %83

ae3 ' -31033-3]
Stage B 172/195 (88 2%) 156/187 (83 4%) 48 (-2 3 to 12.0)
Stage D 8/11(727%) 6/9 (66-7%) 6-1

Data are number of FUA dlinically evaluable patients with favourable assessment/number of FUA clinically evaluable patients
assessed (observed response) unless othenwise indicated. *Cls not calculated for categories inwhich there were <<10 patientsin
at least one treatment group. Moderate infections inciude: grade 0 ot 1 stage B or D. Severe infections include: grade 2 or 3

stage B or D.

Table 3: Rate of favourable clinical response at 10-day FUA, by baseline stratum and wound classification




Piperacillin/tazobactam versus imipeneml/cilastatin for severe diabetic
foot infections: a prospective, randomized clinical trial in a university

hospital  saitoglu N, et al. Clinical Microbiology & Infection 2010

0 2004-2006 ; prospektif , randomize
0 Orta-siddetli DAE hasta

Q %57 Gram (-) bakteri
Q%43 Gram (+) bakteri

7%40.3 Polimikrobiyal

[ Polimikrobiyal kiltir Gremelerindeki MRSA igin
glikopeptid eklenmis




Piperasilin / Tazobaktam, 3 x 4,5 gr IV
—Ya da

Imipenem / Silastatin, 4 x 500 mg IV

Tedaviye yanit

Piperasillin-tazobaktam -Imipenem
(Istatistiksel Anlamh fark yok)



Hangi Antibiyotigi Se¢meliyim?

Orta siddetli (oral/ baslangi¢ parenteral) veya siddetli
(parenteral) infeksiyonda;

Q Etkenler;
v MRSA

A Tedavi;
v Linezolid
v Daptomisin

v Vankomisin

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54:132-73




Hangi Antibiyotigi Se¢meliyim?

Orta siddetli (oral/ baslangig parenteral) veya
siddetli (parenteral) infeksiyonda;

O Etkenler;

» Pseudomonas aeruginosa

O Tedavi;

> Piperasilin-tazobaktam

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54;132-73



Orta siddetli (oral/ baslangi¢ parenteral) veya siddetli
(parenteral) infeksiyonda:

O Etkenler;
v MRSA

v' Enterobacteriacae

v' Pseudomonas aeruginosa

Daptomisin veya linezolid

v' Zorunlu anaeroblar

[ Tedavi; Vankomisin +seftazidim/sefepim/piperasilin-

tazobaktam/aztreonam/karbapenem

Lipsky BA, et a.l CID 2012: 54;132-73




MRSA enfeksiyonlari tedavi segenekleri

d Linezolid

 Daptomisin

O Vankomisin, Teikoplanin

O Tigesiklin,

d Trimetoprim/sulfametaksazol

[ Seftobiprol




DaptomIsIn

O Daptomisin ilk lipopeptid antibiyotiktir.

O Bakterisid etkili

O Direngli gram pozitif bakteriler, MRSA, enterokok

 Orta-siddetli veya siddetli MRSA enf. iskemi durumunda 8-10
mg/kg/glin

[ Giinde tek doz, parenteral kullanimla MRSA dahil diyabetik ayagi

da iceren komplike deri-yumusak doku enfeksiyonlarinin
tedavisinde onay almigtir

Q Kronik ilserde biyofilme etkili
 Bobrek toksisitesi yok




Journal of _
J Antimicrob Chemother Ant'mlcrOblal
doi:10.109 3/jac/dkq109 Chemotherapy

Soft tissue and bone penetration abilities of daptomycin in diabetic
patients with bacterial foot infections

Friederike Traunmiiller 121, Michael V. Schintler1{, Julia Metzler?!, Stephan Spendel?, Oliver Mauric?,
Martin Popovic 23, Karl Heinz Konz*%, Erwin Scharnagl! and Christian Joukhadar1,25.6*

Compartment AUCo-16 (mg:hL)  AUC-24" (mah/l)  fAUCH-24 tissue/fAUCs-24 osme

Plasma 510.27 619.30 -
Plasma free" 42,49 5143 -
Subcutis healthy 61.30 80.18 1.54
Subcutis inflamed 41.77 5447 1.06
Metatarsal bone" 45.84 60.24 1.17

DAE'da Daptomisinin, subkiitan yag dokusunda ve kemik
dokuda yeterli konsantrasyonlara ulastigi gésterilmis




LInezolId

Oksazolidinon sinifindan

Oral biyoyararlanimi %100

MRSA ve VRE suslarina etkili

DAE igin FDA tarafindan onaylanmis

Doku konsantrasyonu iyi




VANKOMISIN

 Bakterisidal etkili
« MRSA igin MIC dizeyleri izlenmeli

« MIC 1 ise yiksek dozda kullanmak gerekli ( potansiyel

yada belirgin renal yetmezlik nedeniyle onerilmez)




A Randomized, Double-Blind Trial Comparing

Ceftobiprole Medocaril with Vancomycin plus
Ceftazidime for the Treatment of Patients with
Complicated Skin and Skin-Structure Infections

Gary J. Noel. Karen Bush, Partha Bagchi, Juliana lanus, and Richard S. Strauss

Table 6. Proportion of patients who were clinically cured at the test-of-cure visit among
the clinically evaluable population, by infection type and severity of infection.

Proportion (%) of cured patients

Vancomycin plus

Infection characteristic Ceftobiprole arm  ceftazidime arm 95% CI
Tyoe  7-14 ginlidk tdv. Sonrasi klinik yanit oranlar:
Diabetic foot infection 125/145 (86.2) 63/77 (81.8) —5.4 to 15.7
Wound 102/110 £92.7) 48/51 (94.1) —92t095
Abscess 132/144 (91.7) 77/80 (96.3) —113t034
Cellulitis 80/86 (93.0) 32/36 (88.9) —6.0 to 19.8
Surgically debrided at baseline 185/204 (90.7) 92/100 (92.0) —78to64
Not surgically debrided at baseline 254/281 (90.4) 128/144 (88.9) —4.4t084
Severity criterion
C-reactive protein level >50 ma/L 159/185 ({85.9) 90/105 (85.7) —791t094
Involving fascia or muscle 147/170 {86.5) 77/90 (85.6) —75t0 10.8
SIRS 80/93 (86.0) 43/47 (91.5) —16.1t074
PVL-positive MRSA infection 35/38 (92.1) 16/19 (84.2) —891t031.4

NOTE. MRSA, methicillin-resistant Staphyiococcus aureus; PVL, Panton-Valentine leukocidin; SIRS, sys-
temic inflammatory response syndrome.



TIGESIKLIN

Glisilsiklin grubundan bir antibiyotiktir. Komplike deri

ve yumusak doku enfeksiyonlari igin onay almistir.
MRSA, gram negatif, anaerop etkiye sahiptir.
MRSA oteomyelitlerinde etkili bulunmustur.

Orta ve siddetli diyabetik ayak enfeksiyonlari igin

tercih edilebilir.

Hayvan ¢alismalarinda osteomyelitte basarili
bulunmustur




Tedavide pseudomonas he zaman kapsanmali?

Yasami tehdit eden ve/veya hedefe yonelik tedavilerde

Uzun sireli kronik llser, eksidatif ilser, bandaj veya
hidroterapide sicak iklimde ve yakin zamanda antibiyotik
kullanimi varliginda disundlmelidir.

Tedavide

— Antipseudomal beta-laktam
“*Piperasilin tazobaktam
< Seftazidim
< Sefepim

— Antipseudomonal karbapenem




Antipseudomonal tedavi

Karbapenem, Pip-Tazo veya 4. Kusak sefalosporin gibi
beta-laktamlarla yiiksek doz monoterapi;
aminoglikozid kombinasyonundan daha gtivenli ve

benzer etkili

Penisilin allerjisinde kinolon tedavisi randomize

kontrolli ¢calismalarda onerilmistir




Tedavide ESBL ilreten Gr(-) bakteriler ne zaman
kapsanmalidir

« ESBL oraninin toplumda yiiksek olmasi durumunda
disundlmelidir

« 65 yas uzeri

+ Kadin cinsiyet

» Onceki yilda hastaneye yatma
 Tekrarlayan iiriner sistem enf.
«  Onceki kinolon kullanimi varhg

« DM tanisi




ESBL lreten Gr(-) bakterilerin tedavisi

ESBL ireten 6r(-) bakteri enf.tedavisinde Karbapenem
onerilir

Ertapenem, monoterapide parenteral tek doz kullanim
kolayligi, yumusak dokuya penetrasyonu ve klinik deneyimi
ile ilk secenek olarak tercih edilir.

Ertapenem komplike deri-yumusak doku enfeksiyonlari-
DAE'lari igin FDA tarafindan onaylanmigtir

Pseudomonas s6z konusu degilse ertapenem anaerop
aktivitesi , hizli bakterisidal etkisi ile DAE'da kanitlanmis
etkinligi ve glvenirligi nedeni ile tedavide 6nerilir.




» Ulkemizde DAE'da son yillarda A.baumannii
enfeksiyonlari dikkat gekmektedir
— Karbapenemler (ertapenem harig)
— Sulbaktam
— Aminoglikozidler

— Tigesiklin



Cok ilaca direncli bakterilerin tedavisi

« Antibiyotik duyarhliklar: Glkeler, merkezler ve

hastaneler arasinda degismektedir

« IV kolistin ve/veya rifampin




O Uygun tedavi alan hastalarda 3-5 giin igerisinde klinik yanit

alinmali

 Eger yanit yavas, kotilesme var, ya da tekrar bulgular baglamis

ise yara yeniden degerlendirilmeli,
O Mimkiinse yeni kiiltir alinmahdir.

O Uzun sireli, genis spektrumlu antibiyotik tedavisi sirasinda

direngli patojenler, mantar enfeksiyonlari ortaya ¢ikabilir



Antibiyotik tedavi siresi ne olmali?

Hafif siddeftli, sadece yumugsak doku enfeksiyonunda oral 1-2 hafta tedavi

— Yaranin blyiikligl ve siddeti ile iliskili

Orta siddetli enfeksiyonda ve siddetli enfeksiyonda en az 2 hafta tedavi

— Baslangi¢ta parenteral

Bakteriyemi gelisen hastalarda tedavi siiresi en az 2 hafta




O Enfekte dokularin yeterli debridmani, rezeksiyon veya

amputasyon yapilmasi tedavi siresini kisaltabilir.
L Enfeksiyon alaninin gok genis olmasi,
[ Siddetli gangren /nekrotik doku varhgt,

O Vaskiiler yapinin yetersizhgi

antibiyotik tedavisini devam etmeyi gerektirir.

Peters E. J. Et al. Diabetes Metab Res Rev 2012, 28 (Suppl 1): 142-162.




Kemik ve eklem enfeksiyonlarinda tedavi

Akut osteomyelit tedavisi baslangigta parenteral olmali en az 6 hafta

Kronik osteomyelitte kiir igin genellikle enfekte kemigin debridmani veya

rezeksiyon

enfekte kemigin tamami ¢ikarildigi durumda ameliyat sonrasi 5 giin gibi

daha kisa siireli tedavi yeterli olabilir.

Rezidi enfekte yumusak doku kalmis, enfekte kemik yoksa parenteral ya
da oral 2-4 hafta tedavi,

Canli enfekte kemik kalmaya devam ediyorsa (baslangigta Parenteral) 4-6

hafta tedavi

Cerrahi uygulanmamis veya post -op rezidi 6li kemik 3 ay uzerinde tedavi
(baglangigta parenteral)

Nelson EA, et al. Diabetic Med 2006, 23: 348 - 359.
Lipsky BA, et al. CID 2012: 54,132-73
Peters E. J. G, et al. Diabetes Metab Res Rev 2012, 28 (Suppl 1): 142-162.




TEDAVI YONETIMI

Q Parenteralden oral tedaviye gegis
— Hastanin klinik durumu stabilize oldugunda

— Enfeksiyona yanit alindiginda

1 Hastane diginda parenteral tedavi

— Bazi osteomyelit olgularinda

— Oral tedaviye direng oldugu durumlarda

<+ Antibiyotik tedavisini kesme kararinda enfeksiyonun tim belirti ve
bulgularinin gerilemesi yeterlidir, llserin iyilestirilmesi kosulu

aranmamalidir.




SONUCLAR-1

Ayak enfeksiyonlari diyabetik hastalarda ciddi ve sik
problem

Aerob gram pozitif koklar(czellikle stafilokoklar ) en
6nemli patojen

Kronik enfeksiyonlu, komplike ve dnceden tedavi alanlarda
gram negatif basil ve anaeroplar da etken olabilir

Antibiyotik tedavisi tim enfekte yaralarda gergekten
gereklidir. Ancak uygun yara bakimi ile birlikte yapilmaz ise
yetersizdir.




SONUCLAR-2

Antibiyotik tedavi baslangi¢cta ampiriktir.
Sonra kiiltir ve duyarhlik sonucu ve hastanin tedaviye

yaniti bazinda degerlendirilir.

Ekstremiteyi tehdit eden enfeksiyonlu hastalarin yarisinda

sistemik bulgular gérilmez!

Enfekte olmayan llserlerde antibiyotik tedaviden kagin !ll




SONUCLAR-3

Hafif siddetli enfeksiyonu olan olgularda oral ajanlarla

tedavi verilebilir

Orta-Siddetli enfeksiyonu olan hastalarda parenteral

yol ile genig spektrumlu tedavi baglanmal

Antibiyotik tedavi siiresi yara iyilesene kadar degqil,

enfeksiyon bulgulari sona erene kadardir




SONUCLAR-4

Antimikrobiyal ajanin segimi
— Olasi etken

— enfeksiyonun giddeti,

— Klinik ¢alismalarin sonuclart,

— Kiiltir sonuglar: dikkate alinarak yapilmal

Onceki antibiyotik tedaviler ve

Lokal duyarlilik verileri 6zellikle MRSA ve diger direngli

bakteriler igin prevalans g6z onine alinmalidir







