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Ki-KDE'yi tanidik, 6nledik — peki tedavide neredeyiz?

I Bugiin ele alindi: Epidemiyoloji - Onleme - Tani kriterleri - Kateter yénetimi
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Hangi antibiyotikle? Ne kadar siire? Ne zaman keselim?

Empirikten hedefe: de-eskalasyon
firsati her kiiltlir sonucunda yeniden
degerlendirilmeli

Patojen, komplikasyon ve kaynak IV-oral gecis, klinik iyilesme kriterleri
kontrolline gore degisken ve AMS perspektifi

Tedavi stiresi karari = AMS'nin en kritik miidahale noktalarindan biri
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Antibiyotik baslamadan once — kontrol listesi

Kiiltlir ve tani

B 2 setkan kiiltiirii: 1 periferik ven + 1

kateter (A-1)

Cok limenli kateter: tim Iimenlerden ayri ayri
kaltar al (A-11)

Kateter ucu kiiltlirii — kateter ¢ikariliyorsa
semi-kantitatif veya kantitatif (A-Il)

Kan kiltlrt pozitiflesme siiresi icin es zamanli
inklibasyon sart

Ates/titreme déneminde kilttr alimi ideal —
miimkiinse bekleme

Hasta degerlendirmesi

Bobrek fonksiyonu: vankomisin /
aminoglikozid dozlama igin (kreatinin,
GFR)

Alerji oykiisii: beta-laktam alerjisi
daptomisin veya glikopeptid planla

Son 3 ayda antibiyotik maruziyeti: vankomisin,
genis spektrum — direng riski

immiin durum: nétropeni, transplant, steroid
—> daha agresif baslangi¢

Eslik eden odak: IV ilag bagimhhgi, kalp kapak
hastaligi, protez materyal

IDSA CLABSI 2009 — A-1 | Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC 2018 | IDSA AMS Kilavuzu 2016

Altin kural: Kan kaltdrleri antibiyotik baslamadan dnce alinmalidir (A-l).

Kateter ve kaynak kontrolii

Kateter kalacak mi, ¢ikacak mi? — Bu
karar empirik tedaviyi etkiler

insizyon bélgesi incelenmeli: piiy, eritem,
tinel enfeksiyonu var mi?

Baska enfeksiyon odagi ekarte edilmeli:
pndémoni, iYE, intraabdominal

Son kan kiiltliri ne zaman alindi? Persistan
bakteremi var mi?

Lokal epidemiyoloji: kurumun MRSA orani,
ESBL/KPC prevalansi



Ki-KDE siiphesinde ilk yonetim yaklasimi

Siipheli Ki-KDE
| 1
insizyon bélgesinde stipiirasyon yok insizyop yerinde siipiirasyon »
Hasta stabil (sok yok, organ disfonk. yok) veya Sfeptlk sok / Organ yetmezligi
intravaskiiler yabanci cisim yok veya Intravaskiiler yabanci cisim
Septik emboli yok - immiinkompetan konak veya Septik emboli
1 L 1

Kateteri EN KISA

Kateter ¢ikarildi SUREDE ¢ikar
2 set kan kulttrd ve kateter ucu kiltlrd (2)

Watchful strateji
Kateter korunuyor
Kan kultlrl pozitiflesme siresi

Empirik antibiyotik basla (1) Sl enlahedllazse (1) Kateter ¢ikarildi
 — ] 2 set kan kiltird + kateter
[ . - ucu kltard (2)
e - e o Empirik antibiyotik basla (5)
| | 1 : I |
, , Kiltir - Kiltir +
Alternatif tani Kateteri cikar (3)
disiin, Ki-KDE Empirik tedaviyi L I
tedavisini durdur uyarla (4) Alternatif tani Empirik tedaviyi
dislin, KI-KDE ]
tedavisini durdur ¥

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC Med Intensiva 2018 | (1) Vankomisin + GNB kapsami (2) Yari/tam kantitatif ug kdiltir (3) KNS veya duyarli GNB ise kateter korunabilir; KKT eklenir (4) Hedef
tedavi + EKO (5) Vankomisin + GNB # antifungal



Komplike OLMAYAN Ki-KDE

Kateter gikarildi

Enfeksiyonun olasi kaynagi olan kateter uzaklastirildi

Bakteremi < 72 saat

Yeterli tedaviye ragmen 72 saatten kisa sliren bakteremi

Klinik yanit var

Ates iniyor, genel durum dzeliyor, sepsis bulgulari geriliyor

Metastatik odak yok

Endokardit, osteomiyelit, septik emboli saptanmadi

Prostetik kapak / cihaz yok

Kardiyak veya ortopedik yabanci cisim yok

immiin yetmeazlik yok

Notropeni, solid organ transplanti, immunsupresyon yok

IDSA CLABSI 2009 (A-Ill) | Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC 2018 (A-1ll) | ESC IE Kilavuzu 2023

Komplike mi, degil mi? — Bu ayrim her seyi degistirir

Komplike Ki-KDE

infektif endokardit
Duke/ISCVID 2023 kriterleri ile olasi/kesin — TTE veya TEE ile dogrula

Persistan bakteremi = 72 saat

Yeterli tedaviye ragmen kanda Gireme devam ediyor

Metastatik enfeksiyon odagi
Osteomiyelit - Septik artrit - Endoftalmi - Splenik apse

Septik tromboflebit

Vaskuler tromboz + enfeksiyon bulgularinin birlikteligi

Septik sok / Organ yetmezligi

Sepsis kaynakl hemodinamik instabilite veya organ disfonksiyonu

immiinsupresyon / Yabanci cisim
Notropeni - Solid organ nakli - Prostetik kapak / cihaz



"Komplike Ki-KDE" — bu ayrim tedavi siiresini belirler

infektif endokardit Kesin veya olasi (Duke/ISCVID 2023 kriterleri) 4-6 hafta
Persistan bakteremi Kateter gikarilmasina ragmen > 72 saat pozitif kiltiir En az 4 hafta
Metastatik odak Osteomiyelit, septik artrit, endoftalmi vb. 4—-6 hafta
Derin doku enfeksiyonu Septik tromboflebit dahil 4-6 hafta

Komplike degil - kisa siireli (7-14 gin) Komplike - uzatilmis sureli (4—6 hafta)

Komplike Ki-KDE tanimi: IDSA 2009 (A-1l1) | SEIMC/SEMICYUC 2018 (A-Ill) | Persistan bakteremi esidi 272 saat her iki kilavuzda da ortak

IDSA CLABSI Kilavuzu 2009 | Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC Med Intensiva 2018 | ESC IE Kilavuzu 2023



Metastatik odak arastirmasi — gozden kag¢an odak = uzayan

bakteremi

GOz dibi muayenesi

S. aureus ve Candida'da zorunlu. Candida endoftalmisi = lokal tedavi + slire uzar.

Vertebral MR / sintigrafi

Persistan S. aureus'ta vertebral osteomiyelit ekarte et.
Dusuk esik: sirt agrisi, yiksek CRP, ates.

BT (toraks/abdomen/pelvis)

Septik emboli stiphesi; pulmoner, splenik, renal tutulum.
Kaynagi bilinmeyen persistan bakteremi.

Metastatik odak saptanirsa - tedavi siiresi minimum 4-6 haftaya uzar



Ki-KDE'de empirik antimikrobiyal tedavi

Antibiyotik segimi Oneriler — SEIMC/SEMICYUC 2018

Sepsis veya septik sokta en kisa n

surede bakterisidal ajan basla

Vankomisin

Birinci secenek. MRSA ve KNS'ye karsi etkin.
MSSA'da beta-laktama gore daha disik etkinlik.

Bl / C-
m

Daptomisin

Vankomisin birinci segenek

Alternatif: septik sok, AKI, son 3 ayda vankomisin S
empirik ajan.

maruziyeti (>1 hafta) veya vankomisin MiK >1.5 mg/L.

Beta-laktam (sefazolin / oksasilin) BHIl/ C-

Daptomisin: septik sok, AKI, son m
vankomisin maruziyeti veya
yiiksek MiK durumunda

MSSA olasiligl yiksekse empirik rejime ekle.
5787 hastalik ¢alisma: beta-laktam = %35 daha diisiik mortalite (HR 0.65).

Linezolid

Linezolid: yalnizca digerlerine
kontrendikasyon varsa

Yalnizca diger ajanlara kontrendikasyon varsa.
Bakterisidal degil — agir vakalarda kagin.

I I N

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC Med Intensiva 2018 | McDanel et al. CID 2015 | Fowler et al. NEJM 2006 (daptomisin)



Empirik gram-negatif kapsam — ne zaman ekleyelim?

GNB-Ki-KDE tiim Ki-KDE epizodlarinin %17-25'ini olusturur. Femoral kateter varliginda Candida Ki-KDE riski de belirgin sekilde artar

(%16.67 vs. %1.92).

GNB kapsami eklemek igin risk faktorlerinden en az biri yeterli (Oneri 1 — C-lll)

Hemodinamik instabilite

Septik sok tablosu

No6tropeni / hematolojik malignite

Mutlak notrofil < 500/uL veya hematolojik kanser

Solid organ / kemik iligi nakli

immiinsupresif tedavi altinda alicilar

Femoral kateter

GNB ve Candida igin yuksek riskli yer

Yiiksek GNB kolonizasyon indeksi

Lokal epidemiyoloji ve kiltlir gecmisine gore

Uzamis YBU yatisi

Ozellikle > 11 giin yatis siiresi

Ajan segimi (A-ll): Piperasilin-tazobaktam - Karbapenem - Sefepim — Lokal epidemiyolojiye gére sec.

ESBL riski/kolonizasyonu = Karbapenem (A-l).
Karbapenem direnci 2 ?



KD-GNB / CiD-GNB — empirik kapsami ne zaman, ne ile?

KD-GNB: Karbapenem-direncli (CRKP, CRAB, CRPA) | CID-GNB: >3 antimikrobiyal kategoriye direncli (ESBL + ampi + florokinolon vb.) | Empirik kapsam
standart degil — bireysel risk degerlendirmesi sart.

]
Empirik KD/CiD-GNB kapsami igin risk faktorleri Ajan se¢cimi — mekanizma + direng tipine gore

KPC iireten K. pneumoniae (CRKP)
Meropenem + Polimiksinler veya Fosfomisin + Polimiksinler

Bilinen KD-GNB kolonizasyonu / 6nceki enfeksiyonu

KD-GNB prevalansi yiiksek YBU'de uzun yatis
OXA-48 iireten Enterobacteriaceae

Son 90 giinde karbapenem maruziyeti Meropenem + Polimiksinler veya Fosfomisin + Polimiksinler

MBL iireten (NDM, VIM, IMP)

Son 90 gilinde genis spektrum AB (sefalosporin, FQ) Do . o
Meropenem + Polimiksinler veya Fosfomisin + Polimiksinler

Tibbi cihaz varligi (MV, RRT, yara bakimi) CRAB

Bagisiklik yetmezligi / hematolojik malignansi SulloelEt < 2o il elin o

CRPA

KD-GNB prevalansi 2%10 kurumda / tinitede* Meropenem + Polimiksinler veya Aminoglikozitler

LI g g

Kombinasyon ve genisletilmis tedavi ihtiya¢ tablosu
Empirik KD-GNB kapsami ekledikten sonra: Kiltur gelir gelmez direnis mekanizmasini (PCR / fenotipik test) dogrula - hedefe yonelik tek ajan monoterapisine geg.
Gereksiz KD kapsam devami = direng segici baski.

ESCMID/EUCIC KD-GNB Kilavuzu 2022 | Paul et al. CMI 2022 | Bassetti et al. ICM 2021 | Chaves et al. SEIMC 2018



Empirik antifungal kapsam — ne zaman ekleyelim?

Candida Ki-KDE: Femoral kateterde %16.67 vs. diger bélgeler %1.92 (p=0.035). BDG testi Candida Ki-KDE'de %94.6 pozitif.
Kateter cikarilmasi ile birlikte degerlendir (A-ll).

Empirik antifungal i¢in: Hemodinamik instabilite + asagidakilerden en az biri (Oneri 4 — C-lll)

Total parenteral niitrisyon Femoral kateter

OR 2.65 (95% Cl 1.39-5.06) Candida Ki-KDE riski belirgin yiiksek

OR 3.11 (95% Cl 1.75-5.53) Rektal, oral, vajinal kiiltirlerde Greme

Anti-anaerobik ajan kullanimi Uzamis genis spektrum antibiyotik

OR 2.22 (95% Cl 1.03-4.79) Barsak florasi baskilanmasi - Candida asiri iremesi

Ajan secimi: Flukonazol (hemodinamik stabil, flukonazol-duyarli). Septik sok = ekinokandin veya lipozomal amfoterisin B.
BDG (1,3-B-D-glukan) empirik antifungal kararinda yardimci olabilir (B-111).

\ Solid tiimor Cok bolgeli Candida kolonizasyonu

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC Med Intensiva 2018 — Oneri 3-5 | Nagao et al. Diagn Microbiol 2014 (BDG) | Lorente et al. Crit Care Med 2007



Hemodiyaliz hastasinda Ki-KDE — 6zel yaklagim

Vaskiiler kateterler HD hastalarinda bakteremi kaynaginin basinda gelir. Bu hastalarda venoz erisim kisith oldugundan kateter korunmasi 6ncelikli

stratejidir.
Patojen profili Tedavi stratejisi
Genel HD patojen profili Konservatif yénetim + kateter kilit tedavisi “
Diger hasta gruplarina benzer ancak S. aureus orani daha
yuksek. HD hastalarinda kateter korunmasi denenmelidir.
S. aureus — zor ydnetim Sistemik antibiyotik + kateter kilit tedavisi
Kateter korunurken septik komplikasyon, tedavi kombinasyonu, sistemik antibiyotik tek basina
basarisizhgi ve relaps riski ylksek. kullanima gore daha iyi sonuglarla iliskilidir.
S. epidermidis — iyi yanit o L
Sistemik + lokal antibiyotik kombinasyonuyla konservatif Kilavuz tel lizerinden kateter degisimi
tedavide sonuglar iyi. Tunelli HD kateter varliginda kateter ¢ikarimi miimkun degilse
alternatif.
PK/PD dikkat S. aureus enfeksiyonlarinda kilit tedavisine kiyasla daha yuksek
Son donem bobrek yetmezligi / HD'de ilag dozlari farkhdir iyilesme orani.
— her ajan i¢in PK/PD hesaplanmal.

Antibiotic kilit tedavisinin S. aureus'ta yetersiz kalabilecegi unutulmamali — ates, persistan bakteremi veya komplikasyon gelisirse kateteri ¢ikar.



S. aureus Ki-KDE — hedef tedavi ve éneriler

MSSA MRSA

Vankomisin ilk segenek.
Trough 15-20 mg/L - AUC/MIK >400 hedefle.
Teikopanin: ciddi yan etki durumunda alternatif.

Kloksasilin veya sefazolin ilk secenek.
2. ve 3. kusak sefalosporinler - mortalite artisi.

Al/
Beta-laktam alerjisinde: daptomisin (A-l) veya Daptomisin: vankomisin MiK >1.5 mg/L (E-test) “
glikopeptid (B-II). ise tercih et.
. C-lil 3 . .. ana
MSSA + vankomisin MiK >1.5 mg/L: kloksasilin + = Komplike MRSA: daptomisin + kloksasilin, =1

7 daptomisin + fosfomisin, veya imipenem +
fosfomisin kombinasyonlari.

=X
Linezolid: yalnizca diger ajanlara

kontrendikasyon varsa.

daptomisin kombinasyonu onerilir.

48-72 saat sonra kontrol kan kultdra.

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC Med Intensiva 2018 | IDSA SAB Kilavuzu 2011 | Fowler et al. NEJM 2006 | McDanel et al. CID 2015



S. aureus — en agresif patojen, en az tolerans

TEE'den kaginilabilecek diistiik risk kriterleri Tedauvi siiresi

Komplike olmayan Min. 14 giin
* Kisa slireli (<72 saat) bakteremi
*  Klinik yanit Komplike (IE, osteomiyelit) 4-6 hafta
* Negatif kan kaltari

odak, IVKK, intrakardiyak cihaz, prostetik
kapak, énceki iE)

Erken kesmek - niiks ve mortalite artisi!

IDSA SAB Kilavuzu 2011 | Fowler et al. JAMA 2005 | Holland et al. CID 2018 | Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC 2018



KNS Ki-KDE — hedef tedavi ve éneriler

Ajan secimi Tedavi siiresi karari
Metisilin-duyarli KNS (MSSE) n Antibiyotiksiz izlem m
Kloksasilin veya sefazolin ilk segcenek. immiinkompetan - klinik bulgu yok - yabanci
cisim yok = kateter cikarilmasi yeterli olabilir.
Metisilin-direncli KNS (MR-KNS) En
| vankomisin ilk secenek. I Komplike olmayan + kateter ¢ikarildi 5-7 gii
Teikopanin: ciddi vankomisin yan etkilerinde alternatif (C-IIl).
Standart kisa stire — Muff et al. 2021 ve SEIMC
| Vankomisin diizeyi hedefi — belirsiz 2018 destekli.
intravaskiiler/biyomedikal cihaz veya kalici 10-14
enflamasyon
S. lugdunensis — S. aureus gibi yonet Prostetik materyal varliginda veya CRP/ates
S. lugdunensis agresif klinik seyir gosterebilir. S. devam ediyorsa uzat.
aureus Ki-KDE protokolii uygulanmal.

Kateter cikarilmadiysa L
glin+ ALT

Kateter kilit tedavisi ile sistemik tedaviyi
kombine et.

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC Med Intensiva 2018 | Muff et al. Infect Dis Ther 2021 | Badia-Cebada et al. Antibiotics 2023



Enterococcus KI-KDE — hedef tedavi ve 6neriler

Kateter ¢ikarilmasi bagimsiz mortalite belirleyicisi: SVK retansiyonu = OR 3.34 (95% Cl 1.21-9.26). Hastane i¢i mortalite: kateter ¢ikarildi %18.3 vs.
kateter kaldi %37.9 (p=0.03). Kateter cikarilmasi zorunlu (A-llI).

Tiire gore ajan se¢imi Tedauvi siiresi ve kanit 6zeti

Tedavi siiresi
Standart 6neri: 7-14 giin (A-1l1).

Daha kisa surenin yeterli olabilecegini diisiindiiren veriler
mevcuttur ancak mevcut kanit diizeyi yetersiz — standart
rejim korunmaktadir.

IE ekarte edilmeli “

E. faecalis'te IE riski — EKO degerlendir.

IE + E. faecalis: ampisilin + seftriakson kombinasyonu 6nerilir
(ESC 2023)

E. faecalis — duyarh izolatlar
Ampisilin ilk secenek.

Glikopeptid = E. faecalis'te beta-laktama kiyasla
mortalite artisi (SEIMC 2018).

E. faecium — ampisilin direngli

Vankomisin: ampisiline direngli veya beta-laktam
alerjisinde.

E. faecium'da ampisilin direnci orani yiiksek.

VRE (vankomisin-direngli Enterococcus)

Kanit boslugu
Daptomisin > 8-10 mg/kg

Linezolid (bakterisidal degil = agir vakada kagin) Muff et al. 2021 (SR): Sandoe ve Marschall galismalarinda
tedavi siiresi ile mortalite arasinda iliski saptanmadi. Optimal

slre hala belirsiz — prospektif RKC bekleniyor.

Kombine tedavi — gerekli degil



Gram-negatif basiller — de-eskalasyon firsati en belirgin

Tedavi se¢imi Siire ve oral gegis

Komplike olmayan (fermenter) 7-14 giin

Empirik: Hastane epidemiyolojisine gore
Karbapenem, sefepim veya piperasilin-tazobaktam

Non-fermenter / immiinsuprese 10-14 giin
De-eskalasyon (kiiltiir + duyarlilik sonrasi):
. E. coli / Klebsiella (ESBL-) - sefazolin, seftriakson
. ESBL-Ureten = karbapenem (IV stirdiir) Komplike Uzat
. KPC / MBL = bireysellestir (IDSA 2023 direngli GNB
kilavuzu)

IV-Oral gegis kriterleri:
Non-fermenter (Pseudomonas, Acinetobacter):

Kateter ¢ikariimasi kritik; dar spektrum firsati sinirli
J Klinik iyilesme + oral alim miumkiin + duyarl ajan var
J Florokinolon, TMP-SMX (duyarlysa)

IDSA 2009 | IDSA Direncli GNB 2023 | Tamma et al. CID 2022 | Muff et al. Infect Dis Ther 2021



Candida — "14 gun kuralh" ve gozden kaganlar

Tedavi se¢imi Siire

Kultlr negatiflesmesinden itibaren

Min. 14 giin
(standart) E

o Kateter ¢ikarilmasi zorunlu ve acildir

Empirik: Ekinokandin

Kaspofungin / mikafungin / anidulafungin

Azol direnci riski, kritik hasta = ekinokandin 6ncelikli
Candida endoftalmisi Uzatilir + lokal

De-eskalasyon - Flukonazol

Duyarli C. albicans + klinik iyilesme + oral alim

Zorunlular:
o GOz dibi muayenesi (tim hastalarda) Candida endokarditi
J EKO (endokardit sliphesi)
J Tekrarlayan kultlrler (Her 48 saatte bir — ilk negatif
kiilttre kadar)

Cerrahi + uzun
antifungal

IDSA Candida Kilavuzu 2016 | Pappas et al. CID 2016 [ ESCMID 2012



Kandidemide SVK ¢ikarilmali mi? — IDSA 2016 Oneri 13

Oneri 13 — Giiglii 6neri, orta kanit diizeyi: Kandidemide SVK’nin enfeksiyon kaynagi oldugu disiiniliyor ve giivenle cikarilabiliyorsa en kisa cgﬁ':
surede cikarilmahidir. Bu karar her hasta icin bireysellestirilmelidir. kanit

Kanit 6zeti Klinik karar cercevesi

B Non-nétropenik hastalarda kandidemi tanisi aninda

. Non-noétropenik hasta — SVK kaynak
hastalarin en az %70'inde SVK mevcut

Guvenle cikarilabiliyorsa en kisa strede ¢ikar.

. Biyofilm, Candida'nin SVK kaynakll yaylllmlnda kritik rol Tum hastalarda birey5e| degeﬂendirme sart.
oynar
7 kandidemi ¢alismasinin birlesik analizinde: tedavi siireci Nétropenik hasta
| boyunca SVK cikarilanlarda sagkalim avantaji gosterildi GIS kaynagi da olasi — SVK ¢ikarma karari daha az net.
(tm APACHE Il gruplarinda gegerli) istisna: C. parapsilosis - her durumda ¢ikarmayi
SVK cikarilan hastalarda kandidemi siiresi daha kisa ve degerlendir.
klinik sonuglarda iyilesme egilimi — prospektif randomize

calisma yok Kateter gikarilamiyorsa

B C parapsilosis: ézellikle SVK ile guglu iligki. Erken ¢ikarma
klinik sonucu belirgin bicimde etkiliyor

Biyofilm aktif ajan kullan: ekinokandin veya lipozomal
amfoterisin B (SEIMC 2018, A-l).

Tartisma devam ediyor: Kateter kaynakli vs. GIS kaynakli kandidemi ayrimi zordur. Prospektif RKC yok — tiim kanit retrospektif gozlemsel.
IDSA Uzman Paneli agirlikli gorisle erken cikarmayi destekliyor.



Kateter kilit tedavisi — ne zaman, kimlere, nasil?

ALT: Kateter limenini yliksek konsantrasyonlu antibiyotik + antikoagtlan karisimiyla doldurup kateter akisini gecici olarak durdurmak.
Sistemik tedavinin yerini alamaz — her zaman kombinasyon.

Kateter ¢cikarma endikasyonlari — KKT miimkiin degil KKT 6nerileri — SEIMC/SEMICYUC 2018

. SIS Sl Metastatik veya lokal septik komplikasyonlarda

konservatif tedavi uygulanmamal.

S. aureus - Non-fermenter GNB - Candida - Mikobakteri

Stabil hasta + disuk virtilansli patojen (KNS) +
kateter korunacaksa: KKT sistemik antibiyotikle
birlikte sistematik olarak onerilir.

Metastatik komplikasyon (endokardit, tromboflebit,
pulmoner emboli)

72 saat yeterli tedaviye ragmen persistan

bakteremi/kandidemi ) o
Enterococcus, Corynebacterium (C. jeikeium c

harig) ve GNB igin komplikasyonsuz stabil
hastalarda denenebilir

insizyon bolgesinde piy

Subkutan tiinelde enfeksiyon bulgusu

KKT sistemik antibiyotik ihtiyacini ortadan
kaldirmaz. Her zaman kombine kullaniimali.

KKT uygulamasi mimkiin degil



Kateter kilit tedavisi — onerilen antibiyotikler ve

konsantrasyonlar

Vankomisin

Teikopanin

Daptomisin

Siprofloksasin

Amikasin

2000 mg/L
(2—20 000 arahg)

10 000 mg/L
(5000-20 000)

5000 mg/L
(3500-5000)

2000 mg/L

2000 mg/L
(1500-60 000)

%77-93
(KNS)

Vankomisin
2000'den listiin

%85
(13 vaka)

%95
(secilmis
popiilasyon)

> %90

37°C'de stabil - Heparin 20-100 IU/mL +
sitrat uyumlu - >10 000 mg/L'de ¢okelir

96 saat stabil (heparin ile/hepsiz) -
Heparin 100 IU/mL +
amikasin/gentamisin uyumlu

Ringer laktat ekle - 96 saat stabil -

Heparin 100-5000 IU/mL + %25 etanol
uyumlu

37°C'de 10 giin stabil - Heparin ile
¢Okelir ama etkinlik korunur

Heparin uyumlu

En yaygin kullanilan. Siprofloksasin,
gentamisin, amikasin, seftazidim ile
kombine edilebilir.

Vankomisin 2000 mg/L'ye gore
daha yuksek etkinlik.

Gram-pozitif; biyofilm aktivitesi
yuksek.

Gram-negatif (Pseudomonas dahil)
enfeksiyonlarda tercih.

Gram-negatif; genis deneyim.

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC 2018 — B-I | Diger: Gentamisin 2000—-5000 - Sefazolin 5000—10 000 - Seftazidim 500-10 000 mg/L | Ferndndez-Hidalgo & Almirante 2014



KKT uygulama teknigi — pratik rehber (SEIMC 2018, Oneri B-I)

Hazirlik ve saklama Hacim Degistirme teknigi
. Steril kosullarda hazirla — ideal olarak Eczane . Tlnelli kateter: 2-3 mL . Onceki KT dozu gikanimadan kateter
kullanilmamali
. 3-7 glinde bir hazirlanabilir, 4°C'de sakla . Tam implante port: 3-5 mL . YUIfSEk konsaptrasyon!u_antlblyotlgln )
inflizyonunu 6nlemek icin
. Hazir ¢ozeltiler uzun siire stabil . gg?;lucrl Eletieccgl el . Her degistirmede limeni temizle
Siire ve sikhik Kateter kullanimi Sistemik tedavi
. Onerilen siire: 10-14 giin . ideal: KKT yerindeyken kateter kullanilmamali . i'::g};'gantlblymm: P i el el
o - . Zorunluysa: kateter ve KKT dontisiimlii KNS enfeksiyonlarinda daha kisa sure yeterli
. Degistirme sikhgi: 24—72 saatte bir . kullanilabilir . olabilir
. HD hastalarinda: her diyaliz seansindan sonra . Bu durumda KKT glinde min. 8—12 saat . KKT sistemik tedaviyi hicbir zaman ikame
degistir limende kalmali etmez

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC 2018 — Oneri B-I | Ferndndez-Hidalgo et al. JAC 2006 | Rijnders et al. JAC 2005



KKT + Sistemik Antibiyotik vs. Sistemik Antibiyotik Tek Basina

Aksoy F, Karakoc Parlayan HN et al. Antibiotics 2025;14:461 | Karadeniz Teknik Universitesi | Retrospektif kohort | Ocak 2019 — Aralik 2024 | n=
54 uzun dénem kateter Ki-KDE

Grup 1 Diger 6nemli bulgular

KKT + Sistemik AB

Grup 2
Sistemik AB tek basina

CRP 48-72. saatte (p=0.013)

Ort. yas 66.3 - %81.5 komorbidite - %94.4 hemodiyaliz endikasyonu - %66.7 GPB - %33.3
GNB - Medyan tedavi stiresi 14 gtin (her iki grupta)

Grup 1'de daha hizli CRP diistisii — ALT kombinasyonunun erken
biyokimyasal yanit avantajl

Kateter sagkalimi %
) Hastane i¢i mortalite
Gr.1: 1429.7 giin (%95 Gi 1234-1626) p <0.001

Log-rank Grup 1: %0 - Grup 2: %11.1 — fark istatistiksel anlamli degil (p=0.236),

Gr.2: 479.4 giin (%95 Gi 216-743) ancak yon dikkat cekici

ererar e Patojene gore KKT basarisi

GPB: %90 (18/20) - GNB: %86 (6/7)

Ceib Sl P <0.001 Giinliik ALT: %86 - 3 giinde bir ALT: %90

Gr.2: %85.7 (18/21)

Takip kiiltirii pozitifligi

KKT basari orani
3 Grup 1: %11.1 (3/27) - Grup 2: %20 (2/10) — gruplar arasinda anlamli fark

yok (p=0.482)

GPB %90
Gr.1: %88.9 (24/27) GNB %86




Ekokardiyografi — ne zaman, hangisi? (SEIMC 2018)

S. aureus — TEE ¢ogunlukla zorunlu

TTEile IE: %2-14 | TEE ile IE: %14-25 | Vakalarin %15'i TTE normal iken
TEE ile yeniden siniflandirildl.

TEE ertelenebilir / gerekmeyebilir — risk faktorii YOK ise (A-ll):
Uzamis bakteremi YOK

Hemodiyaliz bagimlihg YOK

Metastatik enfeksiyon odagi YOK

IV ilag bagimlihg: (IVDA) YOK

implante CVC / intrakardiyak cihaz YOK

Prostetik kapak / 6nceki IE YOK

Kardiyak yapisal anomali YOK

Tim risk faktorleri yoksa + 72 saatte negatif kiiltiir + klinik yanit > tedavi 214 giin
ile komplikasyonsuz seyir >%95

Diger patojenler — bireysellestir

Oneri 2 (C-l1): Persistan bakteremi/fungemi olan tiim hastalarda IE
ekarte edilmeli. Enterococcus ve Candida yuksek IE riski tasir.

Enterococcus — NOVA skoru

1515 hastada endokardit orani: TTE ile %16.7 - TEE ile %35.5

NOVA skoru < 5 puan - hastalarin %14-27'sinde ¢ok disiik endokardit
riski - TEE'den kaginilabilir.

NOVA bilesenleri: Pozitif kan kiltlirii sayisi - Bakteremi kaynagi - Onceki
kapak hastaligi - Kalp Gftirim0 duyulmasi

Candida

Kandidemide endokardit: TTE ile %2.9 - TEE ile %11.5
Kateter cikarilmasi, g6z dibi ve ekokardiyografi birlikte degerlendirilmeli.

KNS ve GNB:

EKO zorunlu degil. Kapak hastaligi veya persistan bakteremi varsa
bireysel degerlendir.



Takip kan kiiltiirii — kime, ne zaman? (SEIMC 2018)

ersistan bakteremi: Uygun antimikrobiyal tedavinin 3. ginunden sonra kanda canli patojen varligi.
S. aureus'ta 48-96. saatte pozitif takip kiltlirii komplike seyrin en gliclii prediktori.

S. aureus “ Candida spp. n Diger patojenler m

Tiim hastalarda zorunlu

Her 48-72 saatte bir
ilk negatif kiiltiire kadar

Tiim hastalarda zorunlu

Her 48 saatte bir
ilk negatif kiiltiire kadar

Secici — duruma gore

Kateter korunuyorsa:
72. saatte bir kontrol

48-96. saatte pozitif kiiltlir - komplike
seyrin en glicll prediktoru

Bakteremi < 3 glin: septik metastaz %5

Bakteremi > 10 giin: septik metastaz %25

12 hafta icinde niiks ve mortalite riski
yiksek

Tedauvi sliresi ilk negatif kiltlirden
itibaren 14 giin

Persistan kandidemi - mortalite riski
HR 2.5 (95% CI 1.33-4.72)
Negatiflesme belgelenene kadar glinlik
kiltur ahinabilir

Kateter ¢ikarilmasi ve goz dibi
muayenesiyle birlikte degerlendir

Chaves et al. SEIMC/SEMICYUC 2018 — Oneri 1-5 | Fowler et al. Arch Intern Med 2003 | Kim et al. JAC 2013 (Candida HR 2.5)

Kateter ¢ikarildiysa rutin takip kiltiru
GEREKMEZ (A-I1)

Kateter salvage deneniyorsa: 72. saatte
kontrol

Persistan bakteremi saptanirsa -
kateter ¢ikariimali (B-I1)

KNS, GNB, Enterococcus bu grupta
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Tedavi sureleri — uluslararasi rehber onerileri karsilastirmasi %

1ZMiR-1982

Alman Rehberi 2021 Pseudomonas, Stenotrophomonas: Defervesan Defervesan Komplikasyonlar
Boll et al. Onkoloji >2 hafta sonrasl 5-7 giin sonrasl 5-7 giin (IE, osteomiyelit)

Fransiz Onerileri 2020 Enterobacteriaceae, P. aeruginosa, 7 iin 7 oiin Uzak
Timsit et al. YBU A. baumannii: 7 giin g g komplikasyonlar

Uzman Gorasi 2019 Enterobacteriaceae: 5-7 giin 57 aiin 57 oiin Persistan Ki-KDE,
Buetti et al. YBU P. aeruginosa, A. baumannii: 7 gin g g komplike seyir

Chaves et al. % YBU =/ 31 (kateter cikarildiysa) el veya inflamasyon
devami

Uluslararasi Uzman Gorusi . .
z $ 2018 7-14 giin 5-7gin 7-14 giin Persistan bakteremi,

Timsit et al. YBU komplikasyonlar

Uzman Gorisi . - . .
z $ 2018 Pseudomonas/MDR: 10-14 giin 57 giin 7-14 giin Komplike Ki-KDE

Rupp et al. Tum kateter Diger GNB: 7-14 giin (tromboflebit, IE)

5-7 glin
7-14 glin (antibiyotiksiz izlem 7-14 glin Komplike Ki-KDE
mumkin)

IDSA Rehberi 2009
Mermel et al. Tum kateter

. KNS: cihaz /
Ispanya Rehberi 2018 5-7 giin biyomateryal

Bl 2021 - Timsit 2020 - Buetti 2019 - Chaves 2018 - Timsit 2018 - Rupp 2018 - Mermel/IDSA 2009 | Muff et al. Infect Dis Ther 2021 (sistematik derleme)



Pratik 6zet — patojen - karar - siire

S. aureus Cikar . 4-6 hafta . . s
14 Rutin EKO +
(MSSA/MRSA) (zorunlu) . IE (protez): 6 hafta utin EKO + goz dibi
Cikar . .. )
KNS . 5-7 gln 4—6 hafta Once kontaminasyonu disla
(tercihan)
Enterococcus Cikar 7-14 giin 4-6 hafta E. faecalis'te IE ekarte et
GNB (fermenter) Cikar 7-14 giin Uzat De-eskalasyon firsati
Cikar .
GNB (non-fermenter) (acil) 10-14 glin Uzat Dar spektruma geg
. Cikar . K1 e . .
Candida spp. (acil) 14 glin* Uzat Kiltlr negatiflesmesinden

IDSA 2009 /2011 /2016 | ESCIE 2023 | IDSA Candida 2016 | ESCMID 2023
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Kisa siire yeterli mi? — Muff et al. 2021 sistematik derleme bulgulari %

Muff S, Tabah A, Que YA, Timsit JF, Mermel L, Harbarth S, Buetti N. Infect Dis Ther 2021;10:1591-1605

GNB (n=157) KNS (n=451) Enterococcus (n=172)

Calismalar: Calismalar: Calismalar:

3 ¢alisma 3 ¢alisma 2 ¢alisma
(Ruiz-Ruigdmez, Lee, Surapat) (Hebeisen, San-Juan, Raad) (Sandoe, Marschall)
Bulgu: Bulgu: Bulgu:

0-3 gilin ile daha uzun sireli tedavi
arasinda mortalite ve relaps farki
yok.

<7 gln ile >7 glin arasinda mortalite
ve relaps farki yok

Tedavi siiresi ile mortalite arasinda
iliski saptanmadi

<3 giin diistinulebilir — kateter 7-14 giin makul — kanit boslugu

7 gl kul — k karilmal
guin maku ateter ¢ikarilmal el ETOE

Sinirlilik: Kohort ¢alismalari retrospektif, diisiik metodolojik kalite (Newcastle-Ottawa)).

, .
s ©
Teysyand
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KNS-Ki-KDE'de antibiyotiksiz yaklasim — ilk RKC %

Badia-Cebada L et al. Antibiotics 2023;12:839 | EudraCT: 2017-003612-39 | 14 ispanyol hastane | Temmuz 2019 — Ocak 2022

alisma tasarimi
Sl Taranan hasta 741
Randomize, acik etiketli, cok merkezli, non-inferiority RKC ]
- . . Randomize edilen 27
Dahil edilme kriterleri:
e Dusik riskli KNS-Ki-KDE —
e Hemodinamik stabil, immiinkompetan Antibiyotik 15 Standart 12
o Protez materyal yok (kateter disi) siz kol kol

. Kateter cikarilmis (randomizasyondan <72 saat 6nce)

741 tarandi = 27 randomize: Dahil etme kriterleri ¢ok kisitlayici + COVID-19

Dislama (baslicalari): pandemi etkisi (172 hasta dahil gecikmesi)

S. lugdunensis, kalici kateter, kapak hastaligi,

notropeni, septik tromboflebit kaniti

Primer sonlanim (90 giin)
Antibiyotiksiz: 1/15 (septik tromboflebit) Standart kol: 0/12

1:1 randomizasyon: komplikasyon yok

o Kol A: Antibiyotik YOK (intervansiyonel)

. Kol B: IV antibiyotik 5-7 giin (standart) 90 giin mortalite: KI-KDE iliskili 6ltim yok |
Kir stiresi: 3 gin (AB-) vs. 1.25 giin (AB+)

I Calisma hedef érnekleme ulasamadi (27/125). Non-inferiority kanitlanamadi. Ancak dtisiik riskli secilmis olgularda antibiyotiksiz yaklasim giivenli gériiniiyor.

”
s ©
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De-eskalasyon — gecikmeden, kanita dayali

Empirik genis spektrum Kiiltiir + duyarhlik Dar spektruma geg¢

Karbapenem / pip-tazo 24-48 saat icinde degerlendir Hedefe yonelik tedavi

Yaygin engeller — ve yanitlari

"Hasta iyi gidiyor, degistiremem"

"MIK sinirda"

"Stiperenfeksiyon korkusu"

Kollef et al. Chest 2008 | Tabah et al. CID 2020 | IDSA AMS Kilavuzu 2016

- lyi gitmesi dar spektrumla da devam eder — bunu destekleyen kanit
glcladir

- Duyarl kategorisindeyse gec; PK/PD optimizasyonu yap

- Genis spektrum tutmak riski azaltmaz, artirir




De-eskalasyon yollari — kiltur geldi, simdi ne yapiyoruz?

Temel kural: Her pozitif kiltlir sonucu bir de-eskalasyon firsatidir. Empirik rejim daraltilamiyor mu? - Gerekgesini kaydet.

Empirik
Antifungal

Vankomisin + Antipsédomonal Beta-laktam / Karbapenem

Bakteri izole edildi
Fungal kanit yok

Antips6domonal BL ile Karbapenem ile

KNS — MSSE

Sefazolin/oksasiline gec - GNB kapsamini kes

Sefazolin/oksasiline ge¢ - GNB kapsamini kes Ampirik antifungali kes

Kandidemi dogrulandi
Flukonazol duyarh
Ekinokandin - flukonazole geg
(stabil hasta, kateter cikarildi)

KNS — MRSE

Vankomisin stirdiir - GNB kapsamini kes
Vankomisin stirdiir - GNB kapsamini kes

GNB — Duyarh

Vankomsini kes - Seftriakson/sefazoline dar
Vankomsini kes - Seftriakson/sefazoline dar

Kandidemi dogrulandi
Flukonazol direngli

GNB — ESBL Vankomsini kes - Karbapenem stirdir Ekinokandin siirdiir veya
Vankomsini kes - Karbapenem basla (ESBL/KRO varsa) lipozomal amfoterisin B
S. aureus — MSSA Nafsilin/oksasilin/sefazoline geg - GNB C. glabrata / C. krusei
Sefazoline ge¢ - GNB kapsamini kes kapsamini kes

Ekinokandin tercih

S. aureus — MRSA Azol kullanma

Vankomisin stirdiir - GNB kapsamini kes

Vankomisin stirdiir - GNB kapsamini kes



"IV bitmeden taburcu olmaz" — bu dogma yikiliyor

Gegis kriterleri

J Klinik iyilesme (atessiz > 48 saat, hemodinami
stabil)

o Oral alim mimkiin, GIS absorbsiyon yeterli

J Yuksek biyoyararlanimli oral ajan mevcut

J Komplike odak yok, metastatik enfeksiyon dislandi

Givenli gegis ornekleri:

o GNB (ESBL-): florokinolon, TMP-SMX

J KNS (komplike olmayan): TMP-SMX  rifampin
o Candida (duyarh, stabilize): flukonazol

Iversen et al. NEJM 2019 (POET) | Liet al. Lancet 2019 (OVIVA) | IDSA AMS 2016

IV strdtralmeli

o S. aureus bakteremisi (standart oneri V)
J IE, osteomiyelit (oral gegis icin dikkatli hasta se¢imi)
J Zor patojenler: MRSA, KPC, Candida non-albicans

POET calismasi (NEJM 2019):
Stabil IE'de oral gegis non-inferior bulundu.
Secilmis hastalarda kapi a¢ildi — dikkatli hasta secimi sart

OVIVA (Lancet 2019):
Kemik ve eklem enfeksiyonlarinda erken oral gegis non-
inferior



Fazla antibiyotik = glivenli degil, maliyetli ve tehlikeli

Direng segilimi Nefrotoksisite

Her ekstra glin = secim baskisi. Vankomisin uzun kullanim = AKI (6zellikle pip/tazo
Candida sliper-enfeksiyonu, ESBL baskisi, VRE kombinasyonu).

kolonizasyonu. Aminoglikozid = nefrotoksisite, ototoksisite

C. difficile enfeksiyonu Maliyet ve is yiikii
Florokinolon, karbapenem - risk artisi. IV antibiyotik glinlik maliyeti, hemsire is yliki, yatan
Her 3 ekstra giin ~%5-10 ek risk. hasta glinl, damar yolu komplikasyonu.

"Peki pratikte neden hald uzatiyoruz?"



Ki-KDE tedavi algoritmasi

Ki-KDE tanisi konuldu

Kateter: ¢ikar / koru + kilit

EKO - goz dibi - metastatik odak aragtirmasi

S. aureus Enterococcus

Evet Hayir

Komplike mi?

Uzatilmis kurs 4-6 hafta De-eskalasyon + IV-oral gegis degerlendir Kisa kurs 7-14 giin

*S. qureus: minimum 14 qgiin
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