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Sunum Planı

Literatür ve Rehberler Eşliğinde Kısa Süreli Tedavi Önerileri;

 Toplum Kaynaklı Pnömoni

 Nozokomiyal Pnömoni ve VİP

 Pyelonefrit

 Bakteriyemi, sepsis / septik şok

 İntraabdominal enfeksiyonlar

 Ulusal Rehberimizi Oluşturmalıyız!





To Stop Antibiotic Resistance



 2000’li yılların başında klinik çalışmalarda; hafif orta şiddetli toplum 

kaynaklı pnömonilerde 4 -8 günlük antibiyotik tedavilerinin yeterli olduğu 

bildirilmeye başlandı

 Kanıta dayalı Tıp uygulamalarının uygulanması gereken modern çağda halen 

1 -2 hafta süreli antibiyotik tedavisi kullanılıyor

 321 yılında Roma İmparatoru Konstantin 1hafta = 7 gün olarak tanımladı

 Konstantin 1 hafta= 4 gün olarak tanımlasaydı

4-8 günlük tedaviler kullanılırdı*!!!! *CID Vol 69, Issue 9, 1 November 2019

JAMA Internal Medicine Published online July 25, 2016



 Uzun süreli antibiyotik kullanımı, direnç seleksiyonuna yol açmakta

 Tüberküloz dışındaki diğer bakteriyel enfeksiyonlarda kısa süreli 

tedaviler uzun süreli tedaviler kadar etkili!

 Esas hedef; hasta yanıtına göre tedavi süresinin belirlenmesi

 Semptomlar önerdiğimiz süreden önce gerilerse, hasta klinisyeni ile 

görüşerek antibiyotik tedavisini kesebilir



JAMA Internal Medicine, 2016



Clinical Infectious Diseases, Volume 69, Issue 9, 1 November 2019, 
Pages 1476–1479

 Kısa süreli tedaviler uzun süreli antibiyotik ( >8 gün) tedavileri kadar etkili

 Yan etki daha düşük

 Enfeksiyon bölgesinde direnç gelişme riski daha

 3 Enfeksiyon uzmanından sadece 1’i kısa süreli rejim tercih ediyor!!

 Diğer klinisyenlerde bu oran daha da düşük



 AMAÇ: Uzamış antibiyoterapi süresini (>8 gün) etkileyen faktörlerin 

belirlenmesi ve tedavi süresini kısaltmaya yönelik müdahaleleri 

belirleyebilmek

 METOD: Retrospektif kohort çalışma,  Mart 2016 – Şubat 2017

 Kanada, Ontario’da, 10616 aile hekimi dahil ediliyor

 5.6 milyon antibiyotik tedavisi







 Uzun süreli antibiyotik tedavisi  >8 gün

 Kariyerinin erken dönemindeki klinisyenler (Tıp fakültesi sonrası ilk 11 yıl)

 Orta ve geç döneminde olanlara göre istatistiksel anlamlı olarak daha kısa 

süreli tedavileri tercih ediyor!!!

 Eski klinisyenlerin kısa süreli tedavilere geçiş noktasında yeniliklere 

adaptasyonu zor ama GELECEKTE UMUT VAR!!

Uzun Süreli Tedavi Seçimi Prediktörleri;

 ≥ 11 yıllık hekim olmak

 Kırsal ortam

 Komorbiditesi olan hasta varlığı

 Çocuk hastaların tedavisini düzenlemek

 Uzun süreli alışkanlıklarda davranışsal değişiklik sağlamak 

daha zor!

 Kısa süreli tedavilerin etkinliği tıp fakültesi döneminde 

anlatılmalı!

 Enfeksiyon hastalıkları ile ilgilenen klinisyenlerin de 2/3’ü 

uzun süreli tedavi tercih ediyor!!!

 Enfeksiyon hastalıkları uzmanları ve >11 yıllık hekimler 

eğitim için hedef olarak belirlenebilir



 AMAÇ: Enfeksiyon Hastalıkları uzmanlarının mevcut klinik pratik 

uygulamasını ve tedavi süresini kısaltma isteğini değerlendirmek

 METOD: Online kesitsel araştırma  Eylül – Aralık 2016

 15 klinik olgu içeren anket

 Klinik pratikte böyle bir olguda   antibiyotik tedavi süresi öneriniz 

nedir?

 En kısa antibiyotik süresi öneriniz?



SONUÇ: 58 ülkeden, 866 katılımcı;

 %58.7 enfeksiyon hastalıkları uzmanı, %22.8 klinik mikrobiyolog

 %73 antibiyotik yönetişim ekibinde

%36 kısa süreli tedavi öneriyor

Antibiyotik yönetişim ekibinde olmanın, kısa süreli tedavi 

uygulaması açısından anlamlı ilişkisi SAPTANAMAMIŞ!!

 Katılımcıların %22’si ulusal rehberlerinde; spesifik klinik durumlarda fix

tedavi süresi önerisi olduğunu belirtmiş (Örnek 5-7 gün aralığı yerine 5 

gün öneri)

 Bu durum kısa süreli tedavi önerisi tercihi ile istatistiksel anlamlı olarak 

ilişkili

 Ulusal rehberlerde FİX TEDAVİ SÜRESİ ÖNERİSİ VERİLMELİ!!!



JAMA InternMed. 2016;176(9):1257-1265

 Amaç: Hospitalize TKP hastalarında IDSA/ATS antibiyotik 

süresi önerilerinin validasyonu

 Çok merkezli randomize non-inferiorite klinik çalışma

 2012 -2013, İspanya’da 3. basamak 4 hastanede 

 5. günde kontrol veya müdahale grubuna randomize ediliyor



JAMA InternMed. 2016;176(9):1257-1265



 Müdahale grubu; ateş 48 saat  37.8 C ve pnömoni ilişkili 

en fazla 1 klinik instabilite bulgusu olanlar

 Kontrol grubu tedavi süresi; klinisyen kararı

 5 gün vs 10 gün tedavi





JAMA Intern Med. 2016;176(9):1257-1265

 Klinik Başarı; 

 10. günde kontrol grubunda %50.4, müdahale grubunda %59.7

 30. günde kontrol grubunda %92.6, müdahale grubunda %94.4, p>0.05

 Klinik stabilite kriterlerine dayalı antibiyotik tedavi süresi antibiyotik 

süresinin azaltılmasında, yan etki artışına yol açmaksızın anlamlı düzeyde 

etkili



 IDSA / ATS Klinik stabilite kriterleri temel alınarak uygulanan 

kısa süreli antibiyotik tedavisi;

 Toplum kaynaklı pnömoni nedeniyle yatırılan hastalarda güvenle 

kullanılabilir!

 İstatistiksel anlamlı olarak tedavi süresinde kısalma mümkün!



Am J Respir Crit Care Med Vol 200, Iss 7, pp e45–e67, Oct 1, 2019

IDSA /ATS Tedavi Süresi Önerileri



Am J Respir Crit Care Med Vol 200, Iss 7, pp e45–e67, Oct 1, 2019

 Tedavi süresi klinik stabilite kriterlerine göre belirlenmelidir

 Vital bulguların düzelmesi

 Ateş

 Nabız

 Kan basıncı

 Solunum sayısı

 O2 saturasyonu

 Oral alımın düzelmesi , mental aktivitenin normalleşmesi

 Antibiyotik tedavisi;

 Toplamda minimum 5 gün olmak üzere klinik stabilite

sağlanana kadar devam edilmelidir (Kuvvetli öneri, orta kanıt)

 5 günde klinik stabilite sağlanamayan hastalarda mortalite ve 

kötü klinik sonuç

 Mevcut tedaviye dirençli patojenler ve ampiyem, abse gibi 

komplikasyonlar akla gelmeli!

 Enfeksiyon komplikasyonu olmayan ciddi pnömonilerde de 

stabilite kriterleri sağlanıyorsa 5 gün yeterli olacaktır!

 Olası / kanıtlanmış pseudomonas / MRSA ilişkili TKP’de 7 gün



 Sıklıkla yatan hastalarda yapılan Randomize kontrollü 
çalışmalarda;
 3 gün iv amoksisilin tedavisi sonrası stabilleşen hastalarda;

idame 5 gün oral amoksisilin & plasebo benzer sonuç

 2 gün iv cefuroxim ardından 5 gün vs 8 gün oral cefuroxim

 Levofloksasin 750 mg 5 gün & 500 mg 10 gün

 Seftriakson iv 5 gün & 10 gün benzer sonuç

 Çok sayıda meta analizde; 5 -7 günlük kısa süreli tedavilerin benzer 

etkinlikte olduğu gösterildi
Am J Respir Crit Care Med Vol 200, Iss 7, pp e45–e67, Oct 1, 2019



 Seri Prokalsitonin takibi ile tedavi süresi kısaltılabilir

 Eş zamanlı viral + bakteriyel enfeksiyonlarda 

 Mikoplazma ve Legionella enfeksiyonlarında

Prokalsitonin

yükselmeyebilir

Am J Respir Crit Care Med Vol 200, Iss 7, pp e45–e67, Oct 1, 2019



J Hosp Med . 2018 May 01; 13(5): 336–342. 



J Hosp Med . 2018 May 01; 13(5): 336–342. 

 19 RCT; 2867 hasta

 9 non inferiorite, 1 superiorite ve 9 pilot çalışma

Çalışmaların karakteristikleri;

 3 VİP, 9 TKP, 3 intraabdominal enfeksiyon, 2 İYE

 1 Hastane kaynaklı enfeksiyonlar, 1 tifoid ateş

 Kısa süreli tedavi: 1-8 gün, Uzun süreli 3-15 gün

 4 çalışmada bias riski, 15 çalışmada orta veya 



 1727 hastayı kapsayan 13 çalışmada klinik etkinlik farkı yok

 8 çalışma; mikrobiyolojik kür ve kısa dönem mortalite farkı 

yok

 Uzun dönem mortaliteyi değerlendiren 3 çalışmada fark yok

 Rekürrensin değerlendirildiği 10 çalışmada fark yok

J Hosp Med . 2018 May 01; 13(5): 336–342. 

 Pnömoni, İdrar yolu enfeksiyonu, intraabdominal

enfeksiyonlar gibi sık karşılaştığımız enfeksiyonlarda;

 MORTALİTE veya REKÜRRENS ARTIŞI OLMAKSIZIN

KISA SÜRELİ TEDAVİLER GÜVENLE KULLANILABİLİR!!!! 

 Gram negatif nonfermentatif basil kaynaklı VİP 

subgrubunda;

 Enfeksiyon rekürrensi açısından non-inferiorite kriteri 

karşılanmamış!!



Uzun süreli tedavilerde;

 MDR gelişimi, mikrobiotada değişiklik

 Clostridium difficile enfeksiyonu

 İlaç yan etkisi

 Uzun süreli hospitalizasyon ve maliyet 

 Sekonder enfeksiyon ve MDR gelişimi gibi uzun dönem riskler açısından 

kısıtlı bilgi mevcut

J Hosp Med . 2018 May 01; 13(5): 336–342. 



PLOS ONE, March 2018 

 6 sistematik review (n = 3162)

 4 yüksek kalitede, 2 orta kalitede

 Peritonit

 VİP

 Akut piyelonefrit ve septik İYE

Klinik iyileşme farkı yok

Kanıt kalitesi düşük - orta

 II. Basamak merkezlerde antibiyotik tedavisini kısaltacak 

stratejileri değerlendirecek yüksek kaliteli çalışmalara 

ihtiyaç var!



 Antibiyotik tüketiminin   Antibiyotik direncinin

 I. Basamakta; antibiyotik reçetesinin azaltılması, sonuçların 

beklenmesi ve gereğinde yazılması güvenli bir yaklaşım

 II. Basamakta; kötü sonuçlar ile ilişkili olabilecek riskler 

 Hayatı tehdit eden bir enfeksiyonda 1 saatlik gecikme 

mortalitede

 II. Basamakta tedavi süresinin kısaltılması ve 

deeskalasyon üzerine odaklanılmalı!

 UK Sağlık Departmanı yaklaşımı ‘ Start Smart then Focus’

 ‘Tüm antibiyotik tedavileri 48-72 saat içinde kesilmesi 

veya de-eskalasyon açısından değerlendirilmeli’ !!!

 Bu yaklaşım da yeterince etkin olamayabilir!!



VİP Pugh 2015 Primer sonuç
Klinik iyileşme

7vs 10
8vs 12
7vs 16
8vs 15gün

4 çalışma 472 
hasta

P=0.34

Orta 
kanıt

Beta-laktam + Aminoglikozid; Karbapenem; diğer

Sekonder sonuç; Dirençli etkenle enfeksiyon riski kısa süreli tedavi grubunda 
anlamlı  (p=0.04)

Sekonder sonuç: Mortalite, rekürrens, relaps, YBÜ yatış süresi, MV süresi benzer

PLOS ONE, March 2018 



Hastane kaynaklı pnömoni (VİP)

Heterojenite: I2= %24, p= 0.27

Overall effect p= 0.34

PLOS ONE, March 2018 



 VİP’ te ve nozokomiyal pnömonide

7 gün tedavi öneriliyor (Kuvvetli 

öneri, orta kanıt)

 Klinik, radyolojik, laboratuvar 

yanıtına göre daha kısa /uzun 

tedavi düşünülebilir!



 ATS/IDSA 2016 rehberi doğrultusunda;

 Etkeni izole edilen ve antibiyotik direnç sorunu bulunmayan 

duyarlı patojenlerle gelişen enfeksiyonlarda önerilen optimal 

tedavi süresi  7 gün

 Klinik, laboratuvar ve radyolojik yanıt önemli!

Tedavi seçimini ve süresini etkileyen faktörler;

 Lokal epidemiyolojik veriler

 MDR patojenler ile kolonizasyon öyküsü

 Hastanede yatış ve antibiyotik tedavisi öyküsü

 Hastalığın şiddeti 



 MRSA  optimal antibiyotik tedavi süresi 14 gün

 Pseudomonas aeruginosa

 Acinetobacter baumannii

 Stenotrophomonas spp.

gibi nonfermentatiflere bağlı nazokomiyal pnömonide tedavi süresi 

14 güne uzatılabilir

Türk Toraks Derneği Erişkinlerde Hastanede Gelişen Pnömoni Tanı 
ve Tedavi Uzlaşı Raporu 2018



Eur Respir J. 2017 Sep 10;50(3).

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28890434
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28890434
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28890434


Uzun Süreli Tedavi Önerilen Durumlar;

 İmmün yetmezlik

 Kistik fibrozis

 Ampiyem

 Akciğer apsesi

 Kavitasyon

 Nekrotizan pnömoni

 Ampirik tedavinin etkisiz olması

 Bu durumların dışında, iyi klinik yanıt varsa kısa süreli 

tedavi verilebilir!

 Bu öneri iyi klinik yanıt varsa nonfermentatif Gram (-), 

Acinetobacter spp ve MRSA’yı da kapsamaktadır!!

 MRSA, PDR mo.’da hasta yanıtına göre tedavi süresi 

bireyselleştirilebilir



Akut 
pyelonefrit & 
Septik İYE

Eliakim-Raz
2013
Düşük kanıt

Klinik ve 
Mikrobiyolojik 
yanıtsızlık

7vs 14 gün
7vs 28 gün

2 RCT 270 
hasta

P>0.05

Ürogenital anomalisi olan hasta subgrubunda mikrobiyolojik yanıtsızlık kısa 
süreli tedavi kolunda anlamlı

 Bakteriyemik hastalar dahil anlamlı fark yok! (Hasta sayısı az ancak 

gözlemsel çalışmalar da destekliyor)

 Pyelonefritte; florokinolon veya beta- laktam tedavisi 7 gün ile 

sınırlanmalıdır

 Bakteremik hastalara da kısa süreli tedaviler önerilebilir

 Ürogenital anomalisi olanlarda 14 gün tedavi önerilir

 Bakteremik ciddi sepsisi olan grupta RKÇ çalışmalara ihtiyaç var!!

PLOS ONE, March 2018 



 Sepsis ve septik şokla ilişkili çoğu ciddi enfeksiyon için 7-10 

günlük antimikrobiyal tedavi süresi yeterlidir (zayıf öneri, 

düşük kanıt)

Intensive Care Med. 2017 Mar;43(3):304-377

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605


Uzun Süreli Tedavi Önerilen Durumlar;

 Yavaş klinik yanıt (MDR Gram (-) bakteriyemisi gibi..)

 Drene edilemeyen fokal odak

 S.aureus bakteriyemisi

 Fungal ve viral enfeksiyonlar

 Nötropeni dahil immün yetmezlik Intensive Care Med. 2017 Mar;43(3)

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605


Daha Kısa Süreli Tedavi Önerilen Durumlar;

 Etkin kaynak kontrolü ile hızlı klinik yanıt alınan durumlar;

 İntra-abdominal ve üriner sepsis

 Anatomik olarak komplike olmayan pyelonefrit

Intensive Care Med. 2017 Mar;43(3):304-377

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28101605


 SSC 2016; sepsis / septik şok  7-10 gün tedavi öneriyor!

 IDSA bunun basitleştirilmiş bir yaklaşım olduğuna inanıyor 

 Bazı enfeksiyonlar için yetersiz, bazıları için ise uzamış tedavi riski 

taşıdığını vurguluyor!!!

Clinical Infectious Diseases®  2018;66(10):1631–5

 Bu öneri bazı enfeksiyonlar için daha kısa tedavi sürelerinin 

etkinliğini ve güvenliğini gösteren; RKÇ, review ve kılavuzlardan 

elde edilen kanıtların üstünlüğüyle çelişmektedir!!!



 Kaynak kontrolü sağlanan intra-abdominal enfeksiyon ve abse; 4 gün

 TKP; 5 gün

 Nozokomiyal pnömonide;  7 gün

 Akut pyelonefritte;  7 gün

 Tedavi süreleri konak ve mikrobiyal faktörlerden 

etkilenmektedir

 IDSA, tüm koşullar için tek bir öneri sunmak yerine, her bir 

koşul için ayrı tedavi süreleri önerilmesi gerektiğini belirtiyor!!



CID 2019:69 (1 October)

 Açık etiketli/ randomize kontrollü non-inferiority çalışması

 2013 – 2017, İsrail'de iki akademik merkezde

 2015 – 2017, İtalya’da bir akademik merkezde



CID 2019:69 (1 October)

 Etkin antibiyotik tedavisi 7. gününde, hemodinamik olarak stabil ve en 

az 48 saat boyunca ateşsiz, gram negatif bakteremili hastanede yatan 

yetişkin hastalar; 7 ve 14 gün tedavi için randomize ediliyor

 Primer odağına bakılmaksızın, toplum /hastane kaynaklı bakteriyemi



CID 2019:69 (1 October)

Dışlama Kriterleri

 Kontrolsüz enfeksiyon odağı  

 Polimikrobiyal enfeksiyon

 Spesifik patojenler (Brucella spp., Salmonella spp.) 

 İmmünsüpresif hastalar 

 Nötropeni, HIV, allojenik kök hücre nakli

 Tedavi ampirik başlanıp, duyarlılığa göre klinisyen seçimi ile 

düzenleniyor



CID 2019:69 (1 October)

Primer Sonuç;

 90 günlük tüm nedenlere bağlı mortalite

 Nüks, süpüratif veya uzak komplikasyonlar, tekrar yatış veya 

>14 gün uzamış yatış süresi

 Noninferiority sınırı %10



604 hasta randomize
ediliyor

Müdahale grubu  n = 306
7 gün tedavi alan n = 280
Tedavisi uzayan   n = 26

Kontrol grubu        n = 298
14 gün tedavi alan  n = 276
Tedavisi uzayan     n = 9
Daha kısa tedavi    n = 13



 Enfeksiyon kaynağı %68 üriner sistem

 En sık etkenler Enterobacteriaceae %90 

 MDR oranı:  %17 -19 

 Kısa tedavi kolunda bazal fonksiyonel durumuna dönme zamanı daha kısa,

p= 0.01

 Diğer Primer Sonuçlar açısından anlamlı fark yok

 Devam eden fokal odağı olmayan, hemodinamik olarak stabil, en 

az 48 saattir ateşsiz gram negatif bakteriyemili hastalarda 

antibiyotik tedavisinin 7 güne düşürülmesi akılcı antibiyotik 

yönetimi için önemlidir!!!



Intensive Care Med February 2018 
https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x

 Çok merkezli, prospektif randomize kontrollü çalışma

 2011 – 2015, Fransa’da 21 YBÜ

 410 hasta, 240’ı randomize ediliyor

 Kaynak kontrolünün ve antibiyotik tedavisinin başlandığı gün 0. gün

 8. günde tedavi kesilmesi / 15 güne tamamlanması için 

randomizasyon

https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x


Intensive Care Med February 2018 
https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x

 Cerrahi örnekte etken (-) n = 6 

 Fungal enfeksiyon n= 22

 Ampirik antibiyotik uygunsuz n=41

 <8. günde;

 reopere olan n= 17
 ölen n= 24
 YBÜ’den taburcu n=17 

https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x


Intensive Care Med February 2018 
https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x

https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x


Intensive Care Med February 2018 
https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x

https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x


Intensive Care Med February 2018 
https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x

 Post op İAİ ile YBÜ’de takip edilen, mikrobiyolojik olarak 

kanıtlanmış, kaynak kontrolü uygulanan hastalarda; 8 günlük 

antimikrobiyal tedavisi ile antibiyotik maruziyeti azaltılabilir

 Tedavinin 15 güne uzatılmasının klinik yararı gözlenmemiştir! 

 Kısa süreli tedavi kolunda 8. gün sonrası drenaj gerekliliği ve 

bakteremi sıklığında hafif artış mevcut p= 0.041, açıklanmalı!!!

 Pseudomonas dışı enfeksiyonlarda uzun süreli tedavi sonrası 

direnç riskinde artış yok

https://doi.org/10.1007/s00134-018-5088-x
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SPILF proposal etkisinin klinik 

yansıması çok iyi!!

Kısa süreli ve fix tedavi önerileri 

sunan ulusal rehberler gerekli!!!!




