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KAHRAMANMARAS SUTCU iMAM UNIVERSITESI SAGLIK
UYGULAMA VE ARASTIRMA HASTANESI’NDE ANTIBiYOTIiK KULLANIMI
NOKTA PREVALANS CALISMASI

(Yiiksek Lisans Tezi)

Zekiye Betiil KARADEMIR
OZET

Antibiyotikler tiim diinyada en sik kullanilan ve kullaniminda en ¢ok hata yapilan ilaclardir.
Uygunsuz antibiyotik kullanimina bagli diren¢ gelisimi giinlimiizde en biiyilik tehditlerden
birisidir. Uygunsuz antibiyotik kullanimi, giderek artan antibakteriyel direncin yani sira yan
etki, tedavi basarisizligi, morbidite, mortalite ve tedavi maliyetinde artisa neden olmaktadir.
Bu calismada Kahramanmaras Siitcii imam Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma

Hastanesi’ndeki antibiyotik kullanim 6zelliklerinin degerlendirilmesi amaglanmaistir.

Arastirma tanimlayic1 kesitsel Ozelliktedir. Calisma giinii (10.07.2018), iiniversite
hastanesinde yatmakta olan 18 yas ve iizerindeki antibiyotik kullanan tiim hastalar antibiyotik
kullanim1 yoniinden nokta prevalans yontemi kullanilarak degerlendirilmistir. Hastalarin yas,
cinsiyet, yattig1 servis (toplam 26 servis ¢calismaya dahil edilmistir), enfeksiyon hastaliklar1 ve
klinik mikrobiyoloji konsiiltasyonu ve konsiiltasyon onerilerine uyum, antimikrobiyal tedavi
baslanmadan Once kiiltiir alinip alinmadigi, alindi ise alman kiiltiiriin tiirii, antibiyotik
kullanim endikasyonlari, kullanilan antimikrobiyal ve bu antimikrobiyal i¢in doz, uygulama
yolu, uygulama siiresi bilgileri ¢aligma bilgi formuna kaydedilmis ve daha sonra bu formlar,
antibiyotik kullanimi1 uygunluk yoniinden incelenmistir. Calismada elde edilen veriler SPSS
22.0 paket programinda analiz edilmistir. Tanimlayici veriler; ortalama, standart sapma, say1

ve yiizde olarak sunulmustur. Verilerin karsilastirilmasinda ki-kare (y?) testi kullanilmastir.

Calisma giinii 495 yatakli Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi Saglik Uygulama
ve Arastirma Hastanesi’ nde yatan 470 hastadan 18 yas iistiinde olan ve antibiyotik kullanan
159 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Calismaya dahil edilen klinikler dahili servisler, cerrahi
servisler, dahili yogun bakim {initeleri ve cerrahi yogun bakim iiniteleridir. Hastalarin
yattiklar1 servisler degerlendirildiginde olgularin %32,1° 1 (n=51) dahili servislerde, %36,5 i
(n=58) cerrahi servislerde, %16,4’ ii (n=26) dahili yogun bakim {iinitelerinde, %15,1’ 1 (n=21)
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cerrahi yogun bakim iiniteleri olarak belirlenmistir. Antibiyotik kullanim uygunlugu
degerlendirildiginde olgularin  %86,2° sinde (n=137) antibiyotik kullanimi uygun,
%13,8’ninin (n=22) antibiyotik kullaniminin uygunsuz oldugu tespit edilmistir. Olgularin
antibiyotik baslanma sekilleri degerlendirildiginde %61,6° nsmin (n=98) ampirik,
%19,5’ninin (n=31) profilaktik ve %18,9’nunda (n=30) ise kiiltliir sonucuna gore tedaviye
baslandig1 saptanmistir. Calismaya alinan olgularin %33,3’niinden (n=53) enfeksiyon
hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji konsiiltasyonu istenmisken, olgularm %66,7” nsi (n=106)
icin konsiiltasyon istemi yapilmamistir. Konsiiltasyon istenen olgularin tamaminda
konsiiltasyona uyum gosterildigi saptanmistir. Olgular antibiyotik kullanim uygunsuzluk
nedeni a¢isindan incelendiginde %31,8” inin (n=7) doz uyumsuzlugu, %50’ sinde uygulama
seklinde hata oldugu ve %18,2° sinde tedavi siiresinin normalden daha uzun oldugu

saptanmuistir.

Akilc1 antibiyotik kullanimi diren¢ gelisimini Onlemek, antibiyotiklerin yan
etkilerinden korunabilmek, maliyeti azaltmak ve daha iyi bir saglik bakimi vermek i¢in
onemlidir. Calismamiz neticesinde de gorildigii lizere antibiyotik kullanimi doz, siire,
endikasyon, uygulama sekli yoniinden takip edilmeli, slirveyansa onem verilmeli, gerekli

tyilestirmelerin yapilmasi i¢in diizenli araliklarda egitimler planlanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Antibiyotik, antibiyotik direnci, nokta prevalans

Sayfa Adedi: 85
Damisman: Dog. Dr. Selma ATES
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ANTIBIOTIC USE POINT PREVALENCE STUDY IN KAHRAMANMARAS SUTCU
IMAM UNIVERSITY HEALTH APPLICATION AND RESEARCH HOSPITAL

(Master Thesis)

Zekiye Betiil KARADEMIR

ABSTRACT

Although antibiotics are among the most commonly used drugs in the world, they are also the
most misused. Antibiotic resistance resulting from misusage is one of the biggest threats to
public health today. Misusage of antibiotic use leads to ever-increasing antibacterial
resistance as well as side effects, treatment failure, morbidity, mortality and an increase on the
cost of treatment. The aim of this study was to evaluate the characteristics of antibiotic use at

Kahramanmaras Siit¢ii imam University Health Application and Research Hospital.

The research has descriptive cross-sectional characteristics. On the day of the study
(10.07.2018), all patients who were hospitalized and using antibiotics in the university
hospital aged 18 years and older were evaluated for antibiotic use by using point prevalence
method. Information regarding age, gender, the service they stayed (26 services were included
in the study in total), infectious diseases and clinical microbiology consultation and adaptation
to consultation advice were recorded in the study information form and then these forms were
examined for conformity. Additional information before antimicrobial treatment included
whether cultures were taken and if it was taken, the types of cultures, the indications for
antibiotic use, the antimicrobial used, the dose for this antimicrobial, the route of
administration, and the duration of administration. Those forms were also examined in terms
of congruity of antibiotic use. The date obtained from the study analyzed with SPSS, 22.0.
Descriptive data were exhibited with average, standard deviation, numbers and percentages.

Chi-square (y*) test was used for statistical analysis of the data obtained in the study.

On the day of the study, 159 hospitalized patients over the age of 18 using antibiotics
out of 470 hospitalized patients were included in the study at Kahramanmaras Siit¢ii Imam
University Health Application and Research Hospital which possesses a 495-bed capacity.
Included in the study were the clinics, internal services, surgical services, intensive care units

for internal diseases and surgical intensive care units. When the patients' services where they
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were hospitalized were evaluated, the cases were lined up as follows: 32.1% (n=51) of the
patients were in the internal services and 36.5% (n=58) in surgical services, 16.4% (n=26) in
intensive care units and 15.1% (n=21) in surgical intensive care units. When the congruity of
antibiotic use was evaluated, antibiotic use was found to be congruous in 86.2% (n=137) of
the cases, while antibiotic use was incongruous in 13.8% (n=22) of the patients. When
antibiotic startup methods of the patients were evaluated, it was found that 61.6% (n=98) were
empirical, 19.5% (n=31) were prophylactic and 18.9% (n=30) started to be treated according
to results of the culture. While infectious diseases and clinical microbiology consultations
were requested in 33.3% (n=53) of the cases, 66.7% (n=106) of the cases did not include a
request for consultation. It was determined that all the patients who had been requested for
consultation complied with consultations. When the patients were examined for the reason of
non-compliance with antibiotic use, it was found that 31.8% (n=7) of them had dose
inconformity, 50% had faults in route of administration and 18.2% had a longer treatment

time than normal.

Proper use of antibiotics is important to prevent the development of resistance, to
avoid the side effects of antibiotics, to reduce costs and to provide better health care. It is
obvious from the study that antibiotic use should be monitored in terms of dose, duration,
indication, method of administration, surveillance should be given importance and training

should be planned at regular intervals so that necessary improvements can be realized.
Keywords: Antibiotic, antibiotic resistance, point prevalence
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1.GIRIS ve AMAC

Antibiyotikler, 19. yiizyil da kesfedilmesi ile birlikte tibbi sahada her gecen giin kullanimi
giderek artmis ve modern tipta en onemli tedavi aract olarak yerini almistir. Glinlimiizde ise
antibiyotikler diinyada en ¢ok kullanilan ila¢ gruplarindan biridir, iilkemizde ise en ¢ok
kullanilan ilaglar arasinda ilk sirada yer almaktadir (1). Amerika Birlesik Devletleri’nde yillik
antibiyotik tliketim bedeli 7 milyon dolar1 asarken iilkemizde bu rakam 1 milyar 290 milyon
civarindadir (2). Bir¢cok ¢alismada yatarak tedavi géren hastalarin {icte birinin antibiyotik
tedavisi aldig1 bildirilmistir (3). Ulkemizde 2002 yilinda yapilan cok merkezli bir ¢alisma
sonucunda, hastanede yatanlarin %30,6” s1 en az bir antibiyotik kullanirken, bu say1 2016
yilinda % 44,8 seviyesine ylkselmistir (4). Bu kadar yaygm kullanim ¢ogu kez uygunsuz
kullanima yol a¢gmaktadir (5). Antibiyotiklerin uygunsuz kullanim: her gegen yil ekolojik
dengeyi bozacak nitelikte artmakta, antibiyotiklere direngli suslarin gelisimini arttirmakta ve
gelecek nesilleri etkileyecek boyutlara ulastigi distintilmektedir (6). Diinya iizerinde ilaca
direngli enfeksiyonlar her gecen giin artmakta ve dolayisiyla ilag direnci, giderek artan kiiresel
bir saglik sorunu halini almaktadir. Giiniimiizde yilda 700 bin kisinin antibiyotik direncli
enfeksiyonlardan otiirii hayatin1 kaybettigi belirlenmistir. Direng gelisimi 6nlenemez ise 2050
yilinda 10 milyon insanin antibiyotik direncinden dolay1 6lecegi ve beraberinde 100 trilyon

dolar ekonomik kayip olusacagi tahmin edilmektedir (7).

Uygunsuz antibiyotik kullanimi tibbi sahada giderek artan antibakteriyel direng ve
bununla birlikte yan etki, tedavi basarisizligi, morbidite, mortalite, hastanede yatis siiresinde
uzama,taburculuk sonrasi tedavi siiresinin uzamasma ve tedavi maliyetinde artisa neden
olmaktadir (5,8). Uygunsuz antibiyotik kullanimimi kontrol altina almak i¢in uluslararasi
sahada politikalar gelistirilmelidir ve tiim sorumlu taraflarin multidisipliner bir yaklasim
sergilemeleri gerekmektedir. Ulusal sahada ise yine multidisipliner bir yaklasimla yiiriitiilecek
antibiyotik kontrol programlarina gereksinim vardir. Yerel diizeyde ise her kurumun kendi

antimikrobiyal yonetim programimi planlamasi gerekmektedir (2).

Her hastanenin diren¢ profili farklidir. Hastaneler kendi direng profillerini ortaya
koymak ve bu dogrultuda kontrol politikalarin1 olusturmak adina kendi antibiyotik kullanim
politikalarmi belirlemek i¢in, antibiyotik kullanimiyla ilgili siirveyans caligmalari yapmasi
gerekmektedir. Siirveyanslarin arttirilarak kanita dayali antibiyotik kullanimi veri tabaninin
olusturulmasi, kurum bazli antibiyotik kontrol politikalarmin gelistirilmesi i¢in gereklidir.

Ayni zamanda ulusal ve uluslararasi diizeydeki oteritelere veri saglanmasi agisindan

1



onemlidir. Aktif siirveyanslar zaman alan, pahali yontemler oldugundan antibiyotik kullanim
ozelliklerini degerlendirmek icin nokta prevalans yontemini kullanmak hizli sekilde veri elde
edilmesini saglayan pratik bir yontemdir Nokta prevalans yontemi maliyet agisindan da
ekonomik caligmalardir ve tekrarlanmalar1 kolaydir. Elde edilen sonuglar dogrultusunda
yapilacak iyilestirmelerin sonuglari ¢alismanin tekrarlanmasi ile kolaylikla degerlendirilebilir

(1,7,9).

Bu calismada nokta prevalans yontemi kullanilarak Kahramanmaras Siitcii imam
Universitesi Saglik Uygulama ve Arastrma Hastanesi (KSU SUAH)’ ndeki antibiyotik

kullanim 6zelliklerinin degerlendirilmesi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Antibiyotik Tanimi

Antibiyotikler; biyolojik kaynakli oldugu gibi ayn1 zamanda sentetik olarak da elde edilebilen,

mikroorganizmalar iizerine etki eden biyoaktif maddelerdir (10).

Yunanca anti (kars1) ve bios (yasam) kelimelerinin birlesiminden tiireyen antibiyotik
kelimesi, sozliiklerde “Bitkilerde, 6zellikle kiif mantarlarinda bulunan ya da yapay olarak
dretilen, bakteri ve diger mikroorganizmalarin gelisimini durduran ya da onlar1 yok eden

maddelerin ortak adidir.” seklinde agiklanmaktadir (11,12).

Mantar veya benzeri mikroorganizmalar tarafindan olusturulan, mikroorganizmalarin
ve bagka canlilarin gelismesini durdurma ve hatta bunlar1 6ldiirme giicii bulunan dogal ya da

kimyasal maddelere "antibiyotik" denir (13).

2.2. Antibiyotiklerin Tarihcesi

Tarihsel siirecte veba, tifo, kolera, tiiberkiiloz, ¢icek gibi bir ¢ok pandemik hastalikla
karsilagilmis ve enfeksiyon hastaliklar1 kitlesel 6liimlerin baslica nedeni olmustur. Zaman
icerisinde bu hastaliklara yonelik cesitli onlemler gelistirilmis fakat antibiyotik cagina yol
acan gelisimler 19. yiizyil ile 20. yiizy1l arasinda gerceklesmistir (14).

Mikrobiyoloji alaninda biiyiik gelismelerin yasandigi 19. yilizyilin ikinci yarisinda,
mikroorganizmalarin sagaltimda yararlanilabilecek potansiyele sahip olabilecegi diisiincesi
1877 yilinda Pasteur ve Joubert’a aittir. Sarbon basillerinin steril idrarda 1yi tireyip diger
bakterilerle kirlenmis kontamine idrarda {reyemediklerini ve sonunda dldiiklerini
saptamiglardir ve bu gozlemlerinin nedenlerini deneysel olarak ortaya koymak istemislerdir.
Enfeksiyonlarin antibiyotiklerle sagaltimi, Pasteur ve Joubert’in diger bakterilerle kirlenmis
idrara karistirilan sarbon basillerinin deney hayvanlarinda hastalik olusturamadigini

kanitlamalari ile ortaya konmustur (14,15).

Freuderreich 1888 yilinda Almanya'da yaptig1 deneysel ¢alismalar sirasinda,
Pseudomonas aeruginosa' nin olusturdugu mavi yesil renkteki pigmentin bir¢ok bakterinin
iremesini engelledigini gézlemlemistir. Piyosiyanaz olarak adlandirilan bu pigmentin veba,
tifo, difteri, sarbon gibi hastaliklarin etkeni olan birgok bakteri {izerinde oldiriicii etkisi

oldugu saptanmisg, fakat 1913 yilina kadar toksik ve dayanikniz olmasi nedeniyle tedavide



sadece yara merhemi olarak kullanilmistir (14). Enfeksiyonlar1 tedavi etme arayisi icinde olan
Alman bakteriyolog Paul Ehrlich 1909 yilinda, buldugu arsenik bazli bir maddenin sifilizin
erken donemlerinde etkisinin oldugunu goézlemlemis ve bu maddeye “salvarsan” ismini
vermisti. Bu madde ile birlikte, 19. yiizyilin ortalarinda Louis Pasteur “bazi
mikroorganizmalarin digerlerini 6ldirdigi” seklindeki goézlemlerini ortaya koymustur.
Alexander Fleming 1920’11 yillarda lizozim enziminin gézyasinda bulunan bazi bakterileri
yok ettigini gozlemlemistir fakat lizozimin etki spekturumunun yetersiz olmasi, elde
edilmesinin zor olmas1 gibi nedenler lizozimin bir tedavi araci olarak kullanimini kisitlamistir.
Lizozim ilk antibakteriyel madde olarak tarihe ge¢mistir (14). Alexander Fleming 1928
yilinda Londra’da St Mary’s Hospital’da stafilokok varyantlar1 lizerinde yaptig1 calismalar
sirasinda, raslantisal olarak kiiltiir ortamimna bulasan bir kiif mantarmin ¢evresinde
stafilokoklarin iireyemediklerini gérmiis, aksine 6ldiiklerini fark etmistir. Bu mantarin kiiltiir
filtratlar1, deneysel enfeksiyonlarda ¢ogu bakteriye kars: giiclii sekilde etki ettigi belirlenmis
ve Fleming, lireyen kiif mantarlarmim Penicillinum tiirlinden olusundan esinlenerek, etkili
maddeye ‘penicillin’ ismini vermistir. Boylece ilk antibiyotik 1928 yilinda Sir Alexander

Fleming tarafindan kesfedilmistir (10,16).

Mikroorganizmalara karst modern kemoterapinin ilk kullanimi, 1930°lu yillarda
siilfonamidlerin kesfi ile baslamistir (17,18). Domagh 1935 yilinda enfeksiyon hastaliklarinda
siilfonamidleri kullanmis ve prontosiller {izerinde yaptig1 deneysel caligmalarla 1938 yilinda
Nobel odiiliine hak kazanmistir. Siilfonamid cagi hizla gelismis, on yil icinde Oonemli
gelismeler kaydedilmistir. Bu siiregte 5400 degisik siilfonamid tiirevinin sentezi yapilmis ve
cogu siilfonamid tiirevi klinikte denenmistir. Siilfonamidler 1942 yilina kadar yaygin olarak
kullanilmistir ve antibakteriyel kemoterapinin en etkili ilaci olarak kabul gdrmiislerdir.
Penisilin 1942°den sonra klinikte ilk kez denenmistir (3). Oxford Universitesi Tip
Fakiiltesi’nden Florey, Chain ve Abraham 1940 yilinda penisilinin, farelerde olusturulan
streptokok enfeksiyonlardaki yiliksek etkisini yaptiklar1 deneysel ¢aligmalarla kanitlamis ve
sonuclarint 1940 yili Mayis ayinda yaymlamiglardir (15). Penicilinin ticari olarak piyasada

yer almasi ise ancak 1944 yilinda gerceklesmistir (14).

Waksman ve ark. 1939 ve 1943 yillar1 arasinda Actinomycetes tiirleri lizerinde
deneysel calismalar yapmislardir ve yapilan deneysel c¢alismalar neticesinde Streptomyces
griseus kiiltiirlerinden streptomisin adi verilen bir madde elde etmislerdir. Streptomisin 1944
yilinda klinikte kullamilmaya baslanmis ve bircok gram-pozitif ve gram-negatif

mikroorganizmaya karst etkili olmustur. Streptomisin Mycobacterium’lar lizerinde de cok
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etkili olmustur ve II. Diinya Savasi sirasinda genis kitlelere ulasarak insan hayatini 6nemli
Olciide tehdit eden tiiberkiiloz hastaliginin ilerlemesine ve tedavi altina alinmasina katki
saglamistir (15). Streptomisinin 1943 yilinda kesfedilmesiyle birlikte antibiyotiklerin kesfi hiz
kazanmistir. Basitrasin1943’te elde edilen bir diger antibiyotiktir, basitrasini takiben 1945°te
sefolosporinler kesfedilmistir. Sefolosporinlerin kullanima girmesi 1967 yilint bulmustur. II.
Diinya Savasi’nin sonlarina yaklasirken, 1947°de kloramfenikol ve tetrasiklinler bulunmustur
(14,15). Ilk aminoglikozid olan neomisin 1949 yilinda, 1952’de ise eritromisin bulunmustur.
Genis capta kullanilmaya heniliz baslanmasada, vankomisin 1956 yilinda kullanilmaya
baslanmistir. Kanamisin 1957°de, metisilin 1960°da, 1961 yilinda ampilisin, 1963 yilinda ise
gentamisin tedavide yerini almistir. Bunlar1 takiben ilk kinolon nalidiksik asit 1962 yilinda
kesfedilmistir, sonrasinda ise florokinolon tiirevleri hayata ge¢cmistir. 1970 yilinda da

trimetoprim kesfedilerek tipta yerini almistir (14).

Antibiyotikler Ikinci Diinya Savasi sirasinda savasla iliskili yaralarin yol agtig
sekonder bakteriyel enfeksiyonlarn ve pnomoni, sepsis gibi sistemik enfeksiyonlarin
tedavisinde basariyla kullanilmig, olasi Oliimlerin sayisi antibiyotiklerin kullanimiyla
azaltilmistir. Bundan sonraki yillarda her yeni antibiyotik ya da antibiyotik smifinin kullanima
girmesiyle direngli mikroorganizmalar ortaya c¢ikmaya baslamistir. Penisilinin kullanima
girmesinden sonraki kirk yilda 20 antibiyotik smifi kesfedilmistir (15,19). Mevcut
antibiyotiklerin temel molekiillerindeki modifikasyonlarla gelistirilen bir cok antibiyotik1970-
2000 yillar1 arasinda kullanima girmistir. Yeni antibiyotiklerin kesfi 1980 yilindan sonra
anlamli 6lgtide azalmistir. Sonug olarak etkinligini giderek yitiren antimikrobiyal ajanlarin
yerine yenilerinin eklenmesi ile giiniimiize kadar yiizlerce antimikrobiyal ajan kesfedilmistir

(20).

2.3. Antibiyotiklerin Simiflandirilmasi

Antibiyotikler i¢in bir¢ok simiflandirma kriteri kullanilmaktadir. Giinlimiizde en yaygin
kullanilan bilimsel smiflandirma sekli etki giiglerine etki mekanizmalarina gore
smiflandirmadir (16,21). Antibiyotikler ayn1 zamanda farmakokinetik 6zelliklerine gore de
smiflandirilmaktadir (21). Ayni zamanda iilkemizde antibiyotik recetelenmesine getirilen

kisitlamalarin tanimlandig1 saglik uygulama tebligine gore de siniflandirma yapilabilir.



2.3.1. Antibivotiklerin etki giiclerine gore siniflandirilmasi

Antibiyotikler, mikroorganizmalar iizerindeki etki derecelerine gore baska bir deyisle
bakterileri 6ldiiriip 6ldiirmeme durumuna gore bakteriyostatikler ve bakterisidler olarak ikiye
ayrilirlar  (16,22). Bakteriyostatikler, bakteri hiicrelerinin gelismesini veya {iremesini
engellerler fakat 6ldiirmezler. Bakteriyostatik antibiyotikler araciligiyla gelismesi ve liremesi
duran bakteriler, viicudun bagisiklik sistemi elemanlar1 tarafindan savunma gelistirilerek
kolaylikla yok edilebilirler. Bakteriyostatik etki giicliniin gostergesi olarak “Minimum
inhibitér Konsantrasyon (MiK)” terimi kullanilmaktadir. MIK, mikroorganizmalarin
antibiyotige duyarliligini gosteren bir terimdir ve mikroorganizmalarin iiremesini engelleyen
en diistik ilag konsantrasyonuna verilen addir (23). Bakterisidler, agir tahribatlar yaratarak
bakteri hiicresini yok eder ve hiicrenin 6lmesine yol acarlar. Bakterisid etki giicliniin
gostergesi olarak “Minimum Bakterisid Konsantrasyon (MBK)” terimi kullanilmaktadir
(16,21). MBK, antibiyotiklerin bakterileri 6ldiirebildigi minimum konsantrasyonu ifade eder
(23). Bakterisid antibiyotikler dogrudan bakteri hiicresini oldiirerek etki ettiginden daha ciddi
enfeksiyonlarin sagaltiminda tercih edilmektedir (22). Bakteriyostatik ve bakterisid etki
gosteren antibiyotikler tablo 1’ de 6zetlenmistir (16,21).

Tablo 1. Antibiyotiklerin etki gii¢lerine gore siniflandirilmasi (16,21).

Bakteriyostatikler Bakterisidler

» Tetrasiklinler » Betalaktamlar
» Makrolitler e Penisilinler
» Siilfonamidler e Sefalosporinler
» Amfenikoller e Monobaktamlar
» Linkozamidler e Karbapenemler
» Metronidazol o Betalaktamaz inhibitiérleri
» Mikonazol » Polipeptidler

» Florokinolonlar

» Vankomisin

» Rifamisin

» Teikoplanin




2.3.2. Antibivotiklerin etki mekanizmalarina gore siniflandirilmasi

Antibiyotikler etki mekanizmalarina gore;

>

YV V V

>

Bakteri

hiicre duvar sentezini

antibiyotikler

Sitoplazma membran permeabilitesini bozan antibiyotikler

bozan ve litik enzimleri

Ribozomlarda protein sentezini bozan antibiyotikler

Bakteri genetik materyali lizerine etki yapan antibiyotikler

Bakteriyel antimetabolitler olarak siniflandirilirlar.

aktive eden

Antibiyotiklerin etki mekanizmalarina gore smiflandirilmasi tablo 2°de 6zetlenmistir (7,21).

Tablo 2. Antibiyotiklerin etki mekanizmalarina gore smniflandirilmasi (7,21).

Bakteri hiicre duvar sentezini bozan ve

litik enzimleri aktive eden antibiyotikler

Beta Laktamlar

(Penisilinler,

Sefalosporinler,

Monobaktamlar, Karbapenemler)

Siklosein

Ristosetin

Basitrasin

Teikoplanin

Vankomisin

Sitoplazma

bozan antibiyotikler

membran

permeabilitesini

Polimiksinler

Gramisidin

Nistatin

Amfoterisin B

Kandisein

Ketokonazal

Antifungal Imidazoller

Flukonazol

Antifungal Trizoller

Hekzaklorofen

Katyonik Deterjanlar




Tablo 2. Antibiyotiklerin etki mekanizmalarina gére smniflandirilmasi(devamu).

Ribozomlarda protein sentezini bozan

antibiyotikler

Tetrasiklinler

Aminoglikozidler

Makrolidler

Amfenikoller

Linkozamidler

Fusidik asit

Bakteri uzerine etki

RNA

genetik materyali

antibiyotikler (DNA ve

yapan

sentezini bozanlar)

Florokinolonlar

Rifamisinler

Nalidiksik asit

Metronidazol

Aktinomisetler

Mitomisinler

Bleomisin

Asiklovir

Doksorubisin

Dounorubisin

Metotreksat

Bakteriyel antimetabolitler

Silfonamidler

Siilfonlar,

PAS

Izoniazid

Etambutol

Trimetoprim

2.3.3.Antibivotiklerin farmakokinetik ozelliklerine gore siniflandirilmasi

Farmakokinetik 6zelliklerine gore antibiyotikler tablo 3’ te 6zetlenmistir (21).




Tablo 3. Antibiyotiklerin farmakokinetik 6zelliklerine gore smiflandirilmasi (21).

Akciger dokusuna girisi iyi olan antibiyotikler | Penisilin G

Ampisilin

Tetrasiklin

Eritromisin

Spiramisin

Florokinolonlar

Kemik dokusuna girisi iyi olan antibiyotikler | Metisilin

Sefazolin

Klindamisin

Linkomisin

Intraseliiler penetrasyonu iyi olan | Tetrasiklinler

antibiyotikler Makrolitler

Etambutol

Kloramfenikol

Rifamisin

Florokinolonlar

Klindamisin

Trimetoprim

Barsaklardan emilmeyen ve mide sivisinda | Aminoglikozidler

parcalanmayan antibiyotikler Kanamisin

Neomisin

Paromomisin

Kolistin

Polimiksin B

Vankomisin




Tablo 3. Antibiyotiklerin farmakokinetik 6zelliklerine gore smiflandirilmas: (devami).

Kan-beyin bariyerini asabilen (Menenjit | Kolay Asabilenler Kloramfenikol
tedavisinde kullanilabilenler) Ko-trimoksazol
tibiyotikl
antibiyotikler 3 Kusak
Sefalosporinler
Florokinolonlar
Yiiksek Dozda | Penisilinler
Asabilenler Ampisilin
Gentamisin
Tiberkiiloz
Menenjitte Rifampisin
Kullanilanlar isoniazid
Streptomisin
Idrarla aktif sekilde atilanlar Ampisilinler
Sefalosporinler
Aminoglikozidler
Kolistin
Polimiksin B

Ko-trimoksazol

Kinolonlar

Safradan aktif sekilde atilanlar

Ampisilin

Makrolitler

Linkomisin

Tetrasiklin

Tiamfenikol
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2.3.4. Saghik Uvgulama Tebligine gore antibivotiklerin siniflandirilmasi

Ulkemizde antibiyotik tiiketim verilerinin (Intercontinental Medical Statistics’in verilerine
gore) 2001- 2003 yillar1 arasinda plato ¢izdigi gozlenirken, 2003 yili itibari ile antibiyotik
tikketimi hizla artis géstermistir. Bu durum 2002 yili itibari ile Saglikta Donilisiim Programi
kapsaminda ilaca ulagimin daha kolay hale gelmesi ile iliskilendirilmistir. Ayn1 zamanda
Tirkiye’de 2001 yilinda {ilke ekonomisinde yasanan ekonomik krizle birlikte saglik
harcamalarinda antibiyotik biit¢esinin dnemli bir paya sahip oldugu goriilmiis ve bu konuda
yapilacak diizenlemelerle antibiyotiklere ayrilan gider paymin azaltilabilecegi fikri ortaya

cikmistir (24).

Bu dogrultuda Tiirkiye Cumhuriyeti Maliye bakanliginin biitce uygulama talimatinin
yer aldig1 25011 Sayili/ 01.02.2003 Tarihli resmi gazetede belirtilen liste ile antibiyotiklerin
yazim kurallar1 olusturulmustur. Bu talimatnameye gore antibiyotik kullaniminda belirlenen
esaslar dogrultusunda kisitlamaya gidilmis ve bazi antibiyotiklerin kullanilmasi i¢gin EHKM
uzmaninin onayi istenmistir. Talimatname dogrultusunda antibiyotikler kisitlama olmayanlar
(KY), 72 saat sonra uzman onay1 ile kullanilacaklar (A72) ve yalnizca enfeksiyon hastaliklar
uzmani onayi ile kullanilan antibiyotikler (EHU) olarak smniflandirilmistir (25). Saghk

Uygulama Tebligine gore smiflandirilan antibiyotikler Ek.3’ te sunulmustur.

2.4. Antibiyotik Tedavisinde Farmakokinetik/Farmakodinamik Yaklasim

Enfeksiyon hastaliklarmin antibiyotiklerle tedavisinde basariy1 saglamak temelde uygun ilag
se¢cimine ve uygun ila¢ kullanimina baghdir. Antibiyotik tedavisinde se¢im yaparken ilaglarin
etki mekanizmasi (farmakodinamik) ve ilaglarin viicuttaki hareketini (farmakokinetik) goz

oniinde bulundurarak se¢im yapmak 6nemlidir (23,26,27).

Antimikrobiyal tedavide ideal tedavi stratejilerinin belirlenmesine katki saglayan
farmakokinetik (PK) ve farmakodinamik (PD) parametrelerin dnemi, in vitro ¢aligmalar,
hayvan modelleri ve klinik ¢caligmalar ile kanitlanmistir. PK/PD tedavideki 6nemine dikkat
cekilerek bu kavramlarin gelistirilmesi ve rutin uygulama haline getirilmesi i¢in yapilan
calismalar devam etmektedir. Antibiyotiklerin farmakokinetik ve farmakodinamik 6zellikleri
g6z Oniinde bulundurularak planlanan tedavilerde basar1 oranin daha yiiksek oldugu

belirlenmistir (23,26,27).
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2.4.1. Farmakokinetik

Farmakokinetik (PK), farmakolojinin bir alt dali olarak ilacin viicuttaki konsantrasyonunun
zamana gore degisimini inceler. Farmakokinetik tanimi ilacin emilimini ya da bagka bir
deyisle viicut sivilarinda ki ilag diizeylerinin zamanla degisimini, viicuttaki dagilimmi ve

atilimini igeren bir ifadedir (23, 27).

2.4.1.1. Emilim

Bir ilacin tedavide etkin olabilmesi i¢in ilacin uygulama yerinden enfeksiyonun bulundugu
bolgeye wulasmast icin emilmesi gerekmektedir. Genellikle intravendz (IV) ilag
uygulamalarinda emilimin tam oldugu kabul edilmektedir ve %100 biyoyararlanim saglandig:
diistiniilmektedir. Fakat oral ilag uygulamasinda ya da intra muskuler(IM) ila¢ uygulamasinda
ilag emilimi tam degildir ve daha yavastir (28). Beklenen etkinin elde edilebilmesi i¢in
antimikrobik ilacin serumda belli bir degere (minimum inhibitdr/bakterisidal konsantrasyon;
MIK/MBK) ulasmasi gerekir. Bu degere ulasmak i¢in gecen siireye ilacin etki baglama siiresi,
ilacin serumda ytikselebilecegi en yiiksek yogunluga doruk deger, (Cmax; peak) bir sonraki

dozdan hemen 6nceki yogunluga ise ¢ukur deger (Cmin; vadi) ad1 verilmektedir (29, 30, 31).

Emilim i¢in iki dnemli parametre vardir. Bunlardan birincisi, emilimin derecesidir,
baska bir deyisle emilimin oranidir. Emilimin derecesi, verilen ilag dozunun ytlizde olarak ne
kadarmin emilerek sistemik dolasima katildigmi gdsteren orandir. Emilim i¢in diger 6nemli
parametre ise emilim hizidir. Emilim derecesi ve emilim hiz1 antibiyotigin biyoyararlanimini

gosteren parametrelerdir (28, 32, 33).

En genis tanimiyla biyoyararlanim, ilacin etkin maddesinin farmasotik seklinden
emilerek sistemik dolasima ge¢mesi, viicuttaki etki ulagsma hiz1 ve derecesidir veya serum ve
plazma gibi biyolojik sivilarda var olma hizi ve derecesi olarak ifade edilir. Biyoyararlamm;
sadece antibiyotigin fiziksel ve kimyasal 6zellikleriyle degil ayn1 zamanda hastanin fizyolojik
ve patolojik durumuyla da iliskilidir. Baz1 antibiyotiklerin oral formunun absorbsiyonu iyi
degildir ve bu durumda IV ya da IM yolla verilmeleri gerekmektedir. Glikopeptidler ve
aminoglikozidler bu duruma 6rnek olarak verilebilirler. Florokinolonlar, flukonazol, rifampin,
metronidazol, doksisiklin, kloramfenikol ve trimetoprimsulfametoksazol ise ¢ok iyi oral

biyoyararlanima sahip antibiyotiklerdir (28, 34-36).

Ilaglarin emiliminde etkili olan birgok faktdr vardir. Bu faktorler; ilacin kendi

biyokimyasal yapisi, gastrointestinal sistemin hareketi, ge¢is zamani, kan akis hizi,
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gastrointestinal sistem igerigi ve PH’s1, bagirsak duvarmin metabolizmasi, ilag-ilag ve ilag-

gida etkilesimi olarak sayilabilir (33).

2.4.1.2. Dagihim

[lacin dagilim hacmi (Vd); bir ilacin viicuda dengeli bir sekilde dagilimi sonucunda elde
edilen plazma konsantrasyonunu belirleyen sivinin hacmi olarak ifade edilmektedir. Teorik
olarak bu ifade ilacin viicudun sivi kompartmanlari i¢indeki dagilimi1 anlamina gelmektedir.

Viicutta ilacin dagilimini etkileyen ¢esitli faktorler vardir (33, 37).

Antibiyotiklerin lipit ¢Oziiniirliigiiniin iyi olmasi, plazma proteinlerine baglanma
oranlarmin diisiik olmas1 ve doku proteinine baglanma giiciiniin yiiksek olmasi, daha yiiksek
doku penetrasyonuna yol agmaktadir. Doku penetrasyonun yiiksekligi ayn1 zamanda plazma

konsantrasyonunun diisiikliigii anlamina gelmektedir (28).

2.4.1.3. Atilim

Ilaglarin viicuttan atihimi eliminasyon ve metabolizma seklinde gerceklesmektedir.
Eliminasyon, ilacin aktif kisminin viicuttan uzaklastirilmasini ifade eder. Metabolizma ise,
ilacin aktif olmayan bir baska kimyasal maddeye (metabolite) doniismesi manasmdadir.
Antibiyotiklerin 6nemli bir kismmin eliminasyonu, degismeden ya da metabolitleri ile
bobrekler aracilifiyla ger¢eklesmektedir. Bu nedenle bobrek yetmezligi olan hastalarda doz
araligmin uzatilmasi, dozun diisiiriilmesi ya da hem doz araliginin uzatilmas1 hem de ilag¢

dozunun azaltilmasi gerekebilir (28).

Antibiyotiklerin eliminasyon gerc¢eklestirdikleri diger bir organ karacigerdir. Lipofilik
ilaclarin eliminasyonu karaciger araciligi ile olmaktadwr. Karaciger, bobrekler araciligi ile
eliminasyonu gerceklestirilemeyen ilaglarin eliminasyonunda 6nemli bir rol iistlenmektedir.
Karaciger bu fonksiyonu hepatositlerdeki sitokrom p450, esteraz, deaminaz gibi enzimlerin
katkisiyla gerceklesmektedir. Ilacin tiim viicutta ki dagilimimi ve atilimini karacigerin
kanlanmasinda ki, safra itrahindaki ve metabolik fonksiyonlardaki meydana gelen
degisiklikler etkiler. Siroz hastalarinda ilaclarin eliminasyonu, hepatitli hastalara goére daha

fazla bozulmaktadir (33).

Bobrek ve karaciger disinda biliyer eksresyon (piperasilin) ve digki ile eliminasyon
(doksisiklin) eliminasyon sekilleri klinikte bobrek ve karacigerlerde meydana gelen

eliminasyona gore daha az 6neme sahiptir (28).
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Bir ilacin viicut sivilarinda yariya diismesi i¢in gecen zaman ilacin yarilanma 6mrii (t
1/2) olarak ifade edilir. Yarilanma Omrii, antibiyotigin kararli plazma konsantrasyonuna
ulasacagi zamani belirlemek i¢in de 6nemli bir parametredir. Genel olarak ilacin kararh
plazma konsantrasyonuna ulagmasi i¢in gereken zaman yarilanma dmriiniin 4-5 kat1 kadardir.

Uygun araliklarla verilen dozun elimine olan ila¢ miktarina esitlenmesi bu sekildedir (28,37).

Antibiyotikler bakterisidal aktivite sekillerine gére degisik gruplara ayrilmaktadir.
Antibiyotikler bir kismi etkilerini konsantrasyona bagli olarak gosterir. Konsantrasyona bagh
bakterisidal aktivite gdsteren antibiyotiklerde ilag dozu arttikga bakterisidal aktivite diizeyide
artar. Aminoglikozidler, florokinolonlar ve metronidazol bakterisal etki gosteren antibiyotik
grubundadir. Baz1 antibiyotiklerde ise antibiyotik diizeyinin MiK degerinin birka¢ mislinden
fazla artmasi ilacin dldiiriicii etkisini arttrmaz. Ornegin penisinler icin konsantrasyon MIK
degerinin 4-5 katina ¢iktiginda paradoksal etki ile mikrobiyal 6ldiirmede azalma goriilebilir ve
bu durum Eagle fenomeni olarak bilinir (26). Bu antibiyotiklerde 6ldiirme biiyiik Olgiide
antibiyotik ile mikroorganizmanin karsilasma zamanma baghdir. Betalaktamlar,
Glikopeptidler, Klindamisin, Oksazolidinonlar ve bazi makrolidler ise zamana bagl 6ldiirme

0zelligi olan antibiyotikler arasinda yer almaktadir (28).

Uygun antibiyotik sec¢iminde diger pek c¢ok o6zellik ile birlikte antibiyotiklerin
farmakokinetik ve farmakodinamik Ozelliklerinin birlikte degerlendirilmesi tedavi basarisi

acisindan son derece dnemli ve gereklidir (32).

2.4.2. Farmakodinamik

Farmakodinami; biyolojik sistemlerde (insanlarda) ilaglarin fizyolojik, biyokimyasal ve
patolojik olaylar iizerindeki etkilerini inceleyen bilim dalidir (13). Farmakodinamik,
antibiyotik ile mikroorganizma arasindaki etkilesimi zaman dilimi i¢inde inceler. Antibiyotik
konsantrasyonlarindaki degisimler mikroorganizmanin biiyiime dinamiklerine ve Oliimiine
olan etkisine karsilik gelmektedir. Bu etkilesim ile bashica iki alandaki etkilerin

degerlendirmesi hedeflenir:

1. Antibiyotik konsantrasyonundaki artis ile mikroorganizma 6liim hizi ve boyutu

arasindaki iliskinin belirlenmesi,

2. Antibiyotik diizeyleri MIK degerinin altina diistiigiinde mikroorganizmanin
biiylimesinde inhibitér etkilerin varligmi siirdiiriip siirdiirmedigi, inhibitér etki devam

ediyorsa bunun boyutu ile iliskisi (32, 33).
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2.5. Antibiyotiklerin Genel Yan Etkisi

Istenmeyen etki; Diinya Saglik Orgiitii'ne gore bir maddenin ilag amacma uygun bigimde
profilaksi tan1 ya da tedavi amaciyla kullanildig1 dozlarda ortaya ¢ikan beklenmedik, zararh
etki olarak tanimlanmaktadir. Amerikan Gida ve Ilag Kurumu (Food And Drug
Administration; FDA)’na gore ise bir ilacin kullanimu ile ¢ikan ilaca bagli oldugu diisiiniilsiin
disiiniilmesin, her tirlii yan etki, toksik etki, asir1 duyarlik reaksiyonudur veya beklenen

farmakolojik etkilerinin belirgin bir bicimde yok olmasidir (38, 39).

Yan etki; hastanin tedavisi sirasinda kabul gormiis tedavi dozlar1 ile ortaya ¢ikmasi
beklenen etkiye ek olarak ortaya c¢ikabilecek veya tedavi siirecinde ortaya c¢ikmasi

beklenmeyen etkilerdir (40).

Advers etki (AE); beseri tibbi bir {irliniin, bir hastaliktan korunmak veya bir hastaligi
teshis veya tedavi etmek amaciyla ya da fizyolojik fonksiyolarn iyilesmesini, diizeltilmesini
ya da degistirilmesini saglamak amaciyla kabul edilen normal dozlarda kullanimi sonrasinda
ortaya ¢ikan beklenmedik ve zararl etki olarak tanimlanmaktadir. Cogu zaman yan etki ve
advers etki birbirinin yerine kullanilsada yan etki anlam olarak yetersiz kalmaktadir ve ilag

giivenliginde kullanimi1 giderek azalmaktadir (40).

Yirminci yiizyil itibariyle klinik uygulamada kullanilan ilk antibiyotik penisilinden
gilinlimiize kadar gegen siirede gerek yap1 gerekse etkinlik acisindan farkli bir¢ok antibiyotik
ortaya ¢ikmistir. Her gegen gilin artig gosteren antibiyotik kullanimi bir¢ok fayda saglarken
ayni zamanda ilaca bagli yan etki goriilme sikligi da artmaktadir. Tiim antibiyotiklerin
potansiyel olarak yan etki riski gdz oniinde bulundurularak ila¢ seciminde antibiyotigin

terapotik etkisi ile yan etki riski mutlaka karsilastirilmalidir (38, 39, 41).

Tiim ilaglar gibi antibiyotiklerin de bir¢ok istenmeyen etkileri bulunmaktadir. Bu yan
etkiler kimi zaman antibiyotigin kesilmesini gerektirmeyecek kadar basitken, kimi zamansa
hayati tehdit edecek derecede ciddi niteliktedir (41, 42). Antibiyotikler, anafilaksi dahil olmak
iizere hedef dis1 kabul edilen immiin aracili ilag¢ reaksiyonlarmin gergeklestigi organa 6zgii ve

ciddi kutandz advers reaksiyonlara yol agan ilag grubudur (43).

Antibiyotiklerin yan etkisi genis bir spektrum gosterir. Anafilaksi, anjioddem, lrtiker,
bulant1 kusma, karin agrisi, ishal, fotosensitivite, tremor, dis ve kemiklerde birikme sonucu
olusan renk degisikligi, iskelet gelisiminde duraklama, psédomembranoz enterokolit,

hipokalemi, tromboflebit, ates, titreme, diabetes insipidus sik goriilen yan etkilerdendir.
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Antibiyotiklerin baz1 organ ve sistemlere gore genel yan etkileri Tablo 4’de 6zetlenmistir (15,

26, 32, 39, 44, 45).

Tablo 4. Antibiyotiklerin genel yan etkileri (15, 26, 32, 39, 44, 45).

Gastrointestinal

Kas-

Kardiyovaskiiler

Deri Sinir Sistemi Hematolojik Sistem Bobrek iskelet sistem Karaciger
Akneiform - Hemolitik . Interstisyel . Transaminaz
Erupsiyonlar Ototoksisite anemi Diyare nefiit Tendinit QT uzamast Yiiksekligi
Eksfolyatif Gorme Megaloblastik Kolit Urik asit Tendon Aritmi Kolestatik
Eritrodermi bozukluklari anemi nefropatisi rliptiiril hepatit
Ekzamatoz Delirvum Aplastik anemi Bulant: Metabolitlerin CPK Ventrikiiler Kernikterus
Erupsiyonlar yu P nefrotoksisitesi | yiiksekligi tasikardi
Eritem . . - Hepatik
Pigmente Haliisinasyon oanofili Kusma Hematiiri Artralji Ani oliim nekroz
Fiks
Ery'tema Bas Donmesi DIK et Albiiminiiri
Multiforme
Erythema < Trombosit “ e
Nodosum Bas Agrisi W onksiyatl Ozefagiyal Ulser
Fotosensivite . Trombositopeni
. Parestezi
Reaksiyonlari
legmld Ensefalopati Nétropeni
Erupsiyonlar
Morbiliform L Kanama
. Konviilsiyon
Erupsiiyonlar
Pigmenter Psisik Lokopeni
Degisiklikler bozukluklar
Purpurlk Ataxi
Erupsiyonlar
T.OkSIk Noromuskuler
Epidermal blok
Nekroliz 0
Urtikeryen Periferik
Reaksiyonlar Noropati

Vaskulit
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2.6. Kullanim Amacina Yonelik Antibiyotik Secimi

Antibiyotikler ii¢ temel amag i¢in kullanilmaktadir. Bunlar;

1. Kanitlanmis enfeksiyon varliginda antibiyotik kullanimai,
2. Ampirik olarak antibiyotik kullanima,
3. Profilaksi amacina yonelik antibiyotik kullanimai (3,46).

2.6.1. Kanitlanmis enfeksivon varhginda antibivotik kullanimi

Kanitlanmis enfeksiyon varliginda antibiyotik kullanimi i¢in, Oykii, fizik muayene ve
laboratuvar bulgular1 ile kanitlanmis bir bakteriyel enfeksiyonun olmasi gerekir. Enfeksiyon
varligmi kanitlamak icin ornek alinarak mikrobiyolojik inceleme yapilmalidir. Ilk olarak
alman ornekten gram boyamasi yapilmalidir. Gram boyama islemi basit, ucuz ve kisa siirede
sonu¢ vermektedir. BOS, idrar, periton sivisi, plevra sivisi gibi g¢esitli viicut sivilarindan
alman orneklerin incelenmesi ile elde edilen sonuglar dogru antibiyotik se¢cimine katkida
bulunurlar. Antibiyotik tedavisi baslanmadan 6nce kiiltlir alimmalidir. Ayrica, polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR), ELISA ve lateks agliitinasyonu gibi molekiiler ve serolojik testlerde
etkenin tanimlanmasinda kullanilan diger 6nemli laboratuvar yontemleridir (3, 46-48). Etkin
bir tedavi i¢cin mikroorganizmalarin antibiyotik duyarliliklarmin bilinmesi gereklidir. Bunun
icin kiiltiirde lireyen mikroorganizmalarin antibiyotik duyarlilik durumlarmnin belirlenmesi
onemlidir. Duyarlilik testleri igin ¢esitli yontemler kullanilmakla birlikte en yaygin kullanilani

disk diflizyon yontemidir (49).

2.6.2. Ampirik olarak antibivotik kullanimi

Bazi durumlarda enfeksiyonun kanitlanmasi miimkiin degildir ya da gerekli zaman yoktur ve
boyle durumlarda hastalarin bir kisminda hemen antibiyotik tedavisi baslanmasi1 gereklidir.
Enfeksiyonun kanitlanmasi miimkiin olmayan, klinitk bulgularin ve laboratuvar
incelemelerinin ciddi bir enfeksiyon hastaligint kuvvetle diisiindiirdiigi ve hastanin klinik
durumunun hemen antibiyotik tedavisi baslanmasini gerektirdigi durumlarda olasi etkene

yonelik baslanilan antibiyotik tedavisine ampirik antibiyotik kullanimi denir (3,50,51).

Ampirik tedavinin basarili olabilmesi i¢in endikasyonunun dogru olmasi gereklidir.
Hatali antibiyotik kullanimlarinin énemli bir kism1 bu grup icinde yer almaktadir. Ciinkii her

ates ve lokositoz enfeksiyon olarak degerlendirilmektedir. Her durumda tedaviye baglamadan

17



once enfeksiyon odaklarindan mikrobiyolojik inceleme icin klinik Orneklerin alinmasi

mutlaka gereklidir (3,50).

2.6.3. Profilaksi amacina vonelik antibivotik kullanimi

Gelisme olas1g1 fazla olan bir enfeksiyonu engellemek i¢in, kisi etkenle karsilasmadan nce,
ya da karsilastiktan kisa bir siire sonra antibiyotik tedavisi uygulanmasima ‘“antibiyotik
profilaksisi” denilmektedir. Cerrahi ve cerrahi dis1 profilaksi olmak {izere iki gruba

ayrilmaktadir (3, 52).

2.6.3.1. Cerrahi dis1 proflaksi

Enfektif endokardit, menenjit, akut romatizmal ates, tekrarlayan iiriner sistem enfeksiyonlari,
sitma, cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar, AIDS’li hastalarda P. carinii enfeksiyonu,
tiiberkiiloz gibi spesifik enfeksiyonlardan korunmak i¢in kullanilan antibiyotikler cerrahi dis1

profilaksi olarak tanimlanmaktadir (15).

2.6.3.2. Cerrahi profilaksi

Bazi1 cerrahi girisimler sirasinda operasyona bagli mikrobiyal yiikii azaltmak i¢in, korunma
amaciyla uygulanan profilaksidir. Uygunsuz antibiyotik kullanimlarimin en sik oldugu
kullanom sekli ¢ogunlukla cerrahi profilaksidir. Cerrahi profilakside uygunsuz kullanim
nedenleri arasinda uygun olmayan antibiyotik se¢imi, kisa ya da uzun siire ile antibiyotik
kullanilmas1 veya profilaksiye ¢ok erken baslanmasi sayilabilir.. Profilaksi amaciyla
antibiyotik kullaniminda hedef alinan mikroorganizma iizerinde etkili, ucuz, yan etkileri az
olan bir ila¢ sec¢ilmelidir. Profilaktik antibiyotik, korunmayi saglayacak sekilde tek doz
uygulanmalidir veya kisa siireli olarak verilmelidir. Profilaksiye insizyon yerinde yeterli
konsantrasyon saglamak i¢in cerrahi miidahaleden hemen 6nce (optimum 30-60 dakika 6nce)

baslanmasi 6nerilmektedir (3, 16, 42, 46).

Genel olarak, tek, etkin ve toksik olmayan bir ilag spesifik bir mikroorganizmanin
sebep oldugu enfeksiyonun oOnlenmesi veya erken bir enfeksiyonu yok etmek icin
kullaniliyorsa kemoprofilaksi basarili olur. Fakat profilaksi uygulamasinda amac¢ hastanin
cevresindeki tiim mikroorganizmalarin olusturacagi enfeksiyonu veya kolonizasyonu dnlemek

ise sonug basarisizlikla sonuglanir (53).

Cerrahi operasyonlarin olusturduklar1 enfeksiyon risklerine gore kategorize edilerek,

profilaksi uygulanmalidir. Cerrahi profilakside yara siniflamasi yaparken cerrahi girisimlere
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gore, temiz, temiz-kontamine, kontamine ve kirli olarak siniflandirilmaktadir (19).
Antibiyotik profilaksisi, temiz-kontamine ve kontamine cerrahi girisimlerde rutin olarak
onerilir, fakat temiz cerrahi girisimler i¢in goriis ayriliklar1 bulunmaktadir. Kirli girisimlerde
uygulanan antibiyotik tedavisi profilaksi amaciyla degil, genellikle tedavi amaciyla

verilmektedir (15, 16).

2.7. Tedavinin Degerlendirilmesi

Antibiyotik tedavisine yanit degerlendirilirken, genel anlamda tedavinin klinik sonuglari
arasinda mortalite ve morbidite oranlarindaki iyilesmeler, klinik ve/veya mikrobiyolOjik
olarak tam iyilesme yer almaktadir (54). Tedavi degerlendirmesi tedaviye yanit ve tedavi

basarisizlig1 basliklar1 altinda degerlendirilmektedir.

2.7.1. Tedavive vanitin degerlendirilmesi

Antibiyotik tedavisine yanit degerlendirilirken hastanin klinik, mikrobiyolojik, laboratuvar
bulgular1 ve radyoloji sonuclari ile degerlendirme yapilabilir (3,55). Klinik cevap, tedavinin
degerlendirilmesinde kullanilan en pratik metoddur (55). Hastanin atesinin diismesi, balgam
cikarma, digkilama sayis1 ve karakteri gibi mevcut bulgularindaki iyilesmeler klinik yanitin
gostergesidir. Laboratuvar testlerindeki 16kosit sayisi, periferik yayma, CRP, eritrosit
sedimantasyon hizi gibi parametreler tedaviye yaniti degerlendirmede kullanilmaktadir (3,
55). Tedaviye yanitta mikrobiyolojik kriter ise temelde hastanin kiiltiiriinde {ireme olmamasi
ve antijen negatifligini igerir. Biitiin bu 6zelliklerin yaninda tedaviye yanit hastanm klinik
duruma ve kullanilan antibiyotige gére farklilik gdstermektedir. Ornegin S.Preumoniae’nin
neden oldugu pnémonilerde penisilin tedavisine klinik yanit 24 — 48 saatte almirken, tifoda

kloramfenikol tedavisine 3 ila 5 giin icerisinde klinik yanit alinmaktadir (39).

2.7.2. Tedavi basarisizliginin degerlendirilmesi

Antibiyotik tedavisine yanit alimamiyorsa hasta tekrar degerlendirilerek, mevcut yeni
bulgulara gore tedavi diizenlenmesi yapilmali ve tedaviye yon verilmelidir.. Antibiyotik
tedavisinde basarisizliga neden olabilecek faktorler taninin yanlis olmasi, antibiyotik
spekturumunun yetersizligi, antibiyotigin doz ve/veya uygulama yolunun yanlis olmasi,
antibiyotik-doku penetrasyon sorunu, ilag¢ etkilesimleri, hastada siiperenfeksiyon gelismesi,
hastanin tedaviye uyumunun olmamasi, nonenfeksiydz ates varligi, enfeksiyona yol acan
baska bir etkenin varligi (virus, klamidya, riketsiya) , tedavi sirasinda antibiyotige direng

gelismesi, konaga ait 6zellikler olarak siralanabilir. Tedavi basarisizligina neden olabilecek
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faktorler degerlendirilerek ve yeni antibiyotik tedavisi baglanmadan O6nce uygun kiiltiirler

almarak tedavi diizenlenmelidir (3, 39, 56).

2.8. Antibiyotik Direnci

Enfeksiyon hastaliklarmin sagaltiminda kullanilan antibiyotikler insanlik tarihinin en énemli
buluslarindan biri olarak kabul gormektedir ve basta uygunsuz ve gereksiz kullanimlari
sonucu gelisen direng nedeniyle etkilerini her gecen giin 6nemli oranda kaybetmektedirler.
Kullanilan antimikrobiyal maddelere kars1 er ya da gec direng gelismektedir. Antimikrobiyal
maddelere kars1 gelisen direng her gecen giin artarak tiim insanlig1 tehdit eden evrensel bir
sorun halini almistir. Antimikrobiyal direncin dnlenmesi i¢in gerekli dnlemlerin alinmamasi
durumunda enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanilan antibiyotiklerin etkinligini
kaybedecegi ve bu baglamda antibiyotik dncesi donemlerdeki sorunlarla karsilasilabilecegi

ongoriilmiistiir (48, 57, 58).

Antibiyotik direnci; enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanilan antibiyotiklerin,
mikroorganizmalar1 Oldliirme ya da {ireme yeteneklerini kaybetmeleridir ya da bir
mikroorganizma tiiriiniin bazi suslarinin antibiyotige duyarsizlasmasi ya da antibiyotige
duyarli bir susun c¢esitli diren¢ mekanizmalar1 ile direngli hale donmesi olarak

tanimlanmaktadir (15, 59-61).

Alexander Fleming Penisilinin kesfinden sonra, 1945 yilinda Nobel 6diiliinii aldig:
sirrada konugsmasinda antibiyotik direnci ile ilgili OngOrisinii paylagsmis ve laboratuvar
ortaminda mikroorganizmalarm kendilerini 6ldiirmeye yetmeyecek dozda penisiline bir siire
maruz kaldiklarinda penisiline diren¢ kazanacaklarint ve bu durumun viicudumuzda da ayni
etkiyi gosterecegini soylemistir. Alexander Fleming’in bu 6dngoriisiiniin gergeklik kazandigini
ve gegmisten gliniimiize kadar kullanilmakta olan bir¢ok antibiyotigin bugiin etkisiz kaldigmni

bilmekteyiz (57).

Antibiyotik direnci ilk kez, antibiyotik tedavisinin en ¢ok uygulandigi yerler olan
hastanelerde saptanmistir. Sulfonamid direngli Streptococcus pyogenes 1930°lu yillarda bir
askeri hastanede ortaya ¢ikmustir. Penisilin direncli Staphylococus aureus ise 1940’11 yillarda
penisilinin  kullanilmaya baslanmasindan kisa bir siire sonra Londra hastanelerinde
goriilmiistiir. Yine ayni sekilde, strepromisinin kullanilmaya baslanmasindan ¢ok kisa bir siire
sonra Mycobacteriumtuberculosis strepromisine karsi direng gelistirmistir.1900’Li yillarin

sonlarma dogru Acinetobacter baumanii, Stenotrophomonasmaltophila, Pseudomonas
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aeruginosa, Staphylococcus aureus ve Escherichia coli, Shigella ve Salmonella gibi enterik
bakterilerde diisiik oranda ¢oklu ilag direnci (CID) ortaya ¢ikmustir. CID gdsteren bu suslarm,
gelismekte olan tilkelerde klinik sorunlar yarattigi saptanmis ve tedavi maliyetlerini arttirdig:
bildirilmistir (57, 62, 63).

Antibiyotik kullannommin giderek artmasi kontrolsiiz kullanimin artmasma ve buna
bagl olarak direng gelisiminde hizla artisa yol agmustir. Antibiyotik direnci, antimikrobiyal
tedavi ilkelerine uyum saglanmamasi, yanlis endikasyon, yetersiz dozda ve siirede ve uygun
olmayan yoldan antibiyotik kullanilmasinin sonucu olarak ortaya ¢cikmistir (62).

Antibiyotik direngli mikroorganizmalarmm gelismesine bununla birlikte ekonomik
kayiplara neden olan uygunsuz antibiyotik kullanim nedenleri; enfeksiyon yokken antibiyotik
kullanimi, yanlis antibiyotik se¢imi, tedavi siiresinin gereken siireden uzun ya da kisa
tutulmasi, antibiyotik dozunun eksik ya da fazla ayarlanmasi, pahali antibiyotik se¢imi ve
profilaksi i¢in kullanilan antibiyotigin genis spektrumlu secilmesi olarak siralanabilir (61, 64,
65).

Gilinlimiizde antibiyotik tiiketimindeki arti, immiin sistemi bozulmus hasta
sayisindaki artis, yogun bakim {initelerinin sayisindaki artis, gida endiistrisinde antibiyotik
kullanim1 gibi nedenler ile mikroorganizmalardaki antibiyotik direnci her gegen giin artis

gostermektedir (66).

Bakterilerin birgok antimikrobiyal diren¢ mekanizmasi gelistirdigi saptanmustir.
Bakterilerin antibiyotik direnci tek bir mekanizma ile ya da birden fazla mekanizma ile
meydana gelmektedir. Antimikrobiyal diren¢ mekanizmalari baslica 2 ana bashk altinda

incelenmektedir (48, 57, 67).
1. Dogal direng
2. Kazanilmig direng
2.1. Antibiyotik inaktivasyonu sonucu gelisen direng
2.2. Hedef molekiiliin degismesi sonucu gelisen direng
2.3. Aktif pompa sistemleri ve hiicre duvari permeabilite degisimi sonucu gelisen direng

2.4. Diger mekanizmalar sonucu gelisen direng
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2.8.1. Dogal diren¢

Bazi bakteriler bazi antibiyotiklere dogal olarak direng gosterir. Bir mikroorganizma tiiriiniin
biitlin suslarinin bazi antibiyotiklerden etkilenmemesi “intrinsik direng”, “dogal direng” veya
“duyarsizlik” olarak tanimlanmaktadir. Dogal diren¢ bakterinin yapisal ve biyokimyasal
ozellikleri sayesinde kendi dogasina bagli olarak gelismektedir. Dogal direncin temelinde
mikroorganizmalarin metabolik olarak inaktif fazda bulunmasi ya da ilacin etki
mekanizmasina uygun hedef yapilarinin olmamas: yatar. Bir bakteri dogal direng gosteriyorsa
kendi yapis1 geregi dogal olarak antibiyotiklerin hedef baglanma bélgesini igermiyordur veya
dogal olarak antibiyotiklerin kimyasal yapisindaki farkliliga karsi gecirgenlik seviyesi
disiiktiir. Dogal dirence 6rnek verecek olursak; penisilinin hedefi bakterinin hiicre duvaridir
ve hiicre duvar1 olmayan bir bakteriye etki etmesi beklenemez. Bazen de antibiyotiklerin etki
etmesi beklenen bakteriyel hiicreye girememesi sonucu direng gelisir ve bu sekilde etkisi
sinirlanir. Bu duruma o6rnek olarak makrolidlerin stoplazmik hedefe ulasmak ve hiicre
duvarimdan ge¢mek i¢cin ¢ok biiyliik olmasi ve hedef dokuya ulagsamamasi gram negatif
bakterilerin makrolidlerin aktivitesine dogal direncli olmasi gosterilebilir. Bu duruma baska
bir 6rnek olarak, M.tuberculosis' in kalsifiye odaklarda metabolizmas1 yavaslamis bir sekilde
belli bir siire canli kalabilmesi ve sonugta anti tiiberkiiloz ilaglara direng gostermesi verilebilir

(57, 68).

2.8.2. Kazanilmis direnc¢

Kazanilmig direng, dogal olarak antibiyotik duyarliligi bulunan bakterilerin ¢esitli yollarla
antibiyotiklerden etkilenmeyerek duyarsizlasmalar1 olarak tanimlanmaktadir. Bakterinin
antibiyotik ile ilk temasinda ila¢ mikroorganizma iizerine etki eder fakat temas siirecinde ya
da tedavilerin tekrarlanmasi ile mikroorganizma popiilasyonunda gelisen direng kazanilmis
direng olarak tanimlanir (57, 68).

Bakteri cesitliligi ile beraber bakterilerin diren¢ kazanim mekanizmalar1 farklilik
gostermektedir. Kazanilmis diren¢ mekanizmalar1 biyokimyasal ve genetik olarak
degerlendirilmektedir. Kazanilmis antibiyotik direnci genetik olarak ya mikroorganizma
kromozomunda olusan mutasyonlarla gelisir veya transpozan, plazmid veya integron
araciligiyla diren¢ geninin duyarli mikroorganizmalara aktarilmasi ile olusur. Biyokimyasal
mekanizmalar ¢ok fazla c¢esitlilik gostermektedir. Bir bakteriyel sus bu direng
mekanizmalarindan bir tanesi ile direng kazanabilmektedir, ayni zamanda birden fazla

mekanizma ile de direng kazanilabilmektedir. Kazanilmis direngteki bu cesitlilik;
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antibiyotigin dogasina, hedef bolgeye, bakterinin tiirline ve diren¢ plazmidi varligina veya
kromozol mutasyona bagli olarak farklilik gostermektedir (26, 57)

Glinlimiizde antibiyotik kullanimmin her gecen giin arttigi, yanhs ve gereksiz
kullanimin yayginlastig1 diinyada tlkelerin temel hedeflerinden biri giderek artan antibiyotik
direncinin Oniine gegebilmektir. Bu hedefler dogrultusunda ulusal ve uluslararasi diizeyde
uygulanan cesitli iyilestime politikalarina ragmen antibiyotik kullanimi anlamli dlgiide

azaltilamamuis, halen istenilen seviyeye ulagilamamaistir (61).

2.9. Akilc1r Antibiyotik Kullanim

Son yillarda ilag¢ endiistrisindeki ve teknolojideki gelisim bir¢ok yeni etken madde kesfini
saglamig bununla birlikte ila¢ uygulanan tiim alanlarda hata riskleri de 6nemli oranda
artirmistir. Bir ilacin ¢ok sayida farmasotik esdegerinin piyasada bulunmasi ve ilacin iiretim
asamasindan hastaya uygulanma siirecine kadar gegen silirede ¢cok uzun bir yol kat ettigi gz
oniinde bulunduruldugunda ilaca bagli hata oranlarinin yiiksek olmasi muhtemeldir ve bu

durumda ila¢ giivenliginin saglanmas: bir ihtiyagtan ¢ok zorunluluk haline gelmistir (69).

Diinya genelinde gereksiz, yanlis, etkisiz ve yiiksek maliyetli ila¢ kullanimi ¢esitli
sorunlara yol agmaktadir. Bunlardan en onemlisi gereksiz ve yanlis tiiketime bagli gelisen
antibiyotiklerde direng sorunudur. Bir diger boyut ekonomik sorunlardir; yiiksek ilag
harcamalar1 sosyal glivenlik kurumlarina agir bir yiik getirmekte, geri 6demede ciddi 6deme
sorunlar1 yasanmaktadir. Tiim bu sorunlarin 6niine gegmek i¢in diinyada ¢esitli ¢coziim yollar1
iretilmeye ve gelistirilmeye calisgilmistir. Alman dogrudan oOnlemlerin yaninda, dolayh

onlemlerden biri olarak “Akilc1 Ilag Kullanimi” uygulamalar1 devreye sokulmustur (70).

Akiler ilag kullanima siireci, hastaligin tanilanmasi, tedavi amaglarinin belirlenmesi ve
etkinligi kanitlanmis, glivenilir bir tedavi tercih edilerek uygun bir regete yazilip, hastaya
verilecek acik bilgiler ve Oneriler dogrultusunda tedaviye baslanmasi, tedavinin sonuglarin
izlenmesi ve degerlendirilmesini kapsayan sistematik bir yaklasimdir. Akile1 ilag
kullaniminda sadece antibiyotigin uygun olaninin secilmesi degil, ayn1 zamanda segilen
antibiyotigin doz, doz aralig1 ve tedavi siirelerinin de uygunlugu tedavinin basarisi agisindan

onemlidir (21, 26).

Akilc1 olmayan ilag kullanimi tiim diinyada, 6zelikle gelismekte olan iilkelerde en

temel saglik sorunlarindan birisidir ve tedavisi gii¢ bir hastalik olarak kabul edilebilir (71).
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Alma-Ata’da 1978 yilinda The International Conference on Primary Health Care de
ve 1985 yilinda Nairobi’de, The WHO Conference of Experts on the Rational Use of Drugs
toplantilarinda akiler ilag kullanimi konular1 paylasilmistir. 1985 yilinda Nairobi’de yapilan
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) toplantis1 akilc1 ilag kullanimi calismalari i¢in baslangic
sayilmaktadir. DSO’niin 1985 yilinda Nairobi’de tanimladig: akiler ilag kullanimi ifadesi su
sekildedir: “Kisilerin klinik bulgularina ve bireysel 6zelliklerine gére uygun ilaci, uygun siire
ve dozda, en uygun maliyetle ve kolayca saglayabilmeleridir.”DSO’ye gdre uygun antibiyotik
kullanimi; ‘klinik olarak tedavi etkisi maksimum, ilagla ilgili yan etki ve antimikrobiyal
diren¢ gelisimi riski minimum olan antibiyotiklerin maliyet etkin kullanimi’ olarak

tanimlamaktadir (72).

Akilc1 antibiyotik kullanimi; morbidite ve mortalitenin azaltilmasi ve yasam
kalitesinin yiikseltilmesi i¢in gereklidir. Ayn1 zamanda hastatenede yatis siiresinin kisaltilmasi
ve hastane dis1 tedavi siiresinin azaltilmasi, toplam tedavi maliyetinin disiiriilmesi ve
antimikrobiyal diren¢ sikliginin azaltilmasi i¢in elzem bir saghk politikasidir. Akilct
antibiyotik kullanimi saglik sistemlerinin verimliligin artmasi icin evrensel boyutta
vazgecilmez yararlar saglamaktadir. Antibiyotikler pahali, gelistirilmeleri zaman alan,
masrafli arastirmalar gerektiren, hastaliklarin sagaltiminda yasamsal oneme sahip, uygunsuz
kullanilmalar1 sonucunda istenmeyen yan etkilere, ekonomik baglamda yiike, antimikrobiyal
direng sorununa ve siiper enfeksiyonlara yol acabilen ilaglardir. Akilc1 antibiyotik kullanimi
faaliyetleri yiirlitmek, kiiresel, ulusal ve bolgesel politikalar iiretmek bir zorunluluk olarak
goriilmektedir. Antibiyotik kullanim1 konusunda gelismis tilkelerde bazi temel ilkeler devreye
sokulmus ve bu yolla uygunsuz ve gereksiz antibiyotik kullanim 6niine gegmeye ¢alisilmistir
(73).

2.9.1. Antibivotik kullaniminin temel ilkeleri

Antibiyotiklerin akilct kullanimim1 saglamak ve antibiyotik kullanimma bagli olas1 riskleri
azaltmak icin temelde ilk sorgulanmas1 gereken durum antibiyotik tedavisinin gerekliliginin
belirlenmesidir. Tedavinin gerekliligine karar verilmis ise olas1 etkenler degerlendirilip, olas1
etkenler gézoniinde buludurularak tedavi planlanmalidir. Antibiyotik tedavisini planlarken

antibiyotik secimini etkileyen etmenler:
1. Antibiyotigin kullanim endikasyonu

2. Konaga ait faktorler
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3. Antibiyotige ait faktorler olarak siralanir (55).

1. Antibiyotigin kullanim endikasyonu
Antibiyotikler temelde ii¢c amag¢ i¢in kullanilirlar. Bunlar; kanitlanmis enfeksiyon
varligi, ampirik kullanim ve cerrahi ya da medikal profilaksi olarak siralanabilir (3,
55).
a) Antibiyotiklerle tedavi edilebilecek kanitlanmis bir enfeksiyon hastaligmin

varligiin olmasi

- Hasta ozellikleri (6yki, yas, alkolizm, malignensi gibi), hastaligin hizi: akut, kronik,
tekrarlayan, hastada seyahat oykiisiiniin olup olmadigi, fizik muayene sonucunda elde edlien

bulgular, labaratuvar bulgulari ile enfeksiyon varliginin kanitlanmasi
b) Ampirik antibiyotik kullanimi1
c) Profilaktik antibiyotik kullanimi
2. Enfeksiyon etkenine Yonelik bilgi sahibi olunmasi

-Enfeksiyon odaginda yaygin olarak izole edilen enfeksiyon etkeninin

degerlendirilmesi
3. Segilecek antibiyotik ile ilgili yeterli bilgiye sahip olunmasi

- antibiyotigin bakteriostatik/bakterisidal etkisinin bilinmesi, antibiyotik i¢in dogru
uygulama yolunun belirlenmesi, uygun antibiyotik konsantrasyonunun saglanmasi, uygun

dozun belirlenmesi, antibiyotigin uygun siirede verilmesi
4.Tedavinin yeterliliginin veya basarisiin izlenmesi
-Ates, 16kositoz ve kiiltiir pozitifligi gibi bulgularda 1yilesme

2.9.2. Yanhs antibivotik kullaniminin nedenleri

Antibiyotik kullaniminin temel ilkelerine uyulmaksizin yanls antibiyotik kullanim nedenleri

su sekilde 6zetlenebilir (56, 73, 74):

-Viral hastaliklar, nonenfeksiydz ates gibi antibiyotik tedavisine gerek olmayan

durumlarda antibiyotik kullanilmas1

-Gereksiz Profilaktik kullanimi
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-Mikrobiyoloji laboratuvarinin yetersiz olmasi1 veya mikrobiyoloji laboratuvarinin

yoklugu

-Laboratuvarlari gereksiz bilgi rapor etmesi (bogaz kiiltiiriinde iireyen her bakterinin

bildirilmesi ve antibiyotik duyarlilik sonucunun verilmesi gibi )

-Hasta/hasta yakinlarmi tatmin etmek, giivenlerini kazanmak adina talebe yonelik

antibiyotik tedavisi uygulanmasi
- Hekim Onerisi olmaksizin bireyin kendi kendine antibiyotik kullanmasi

-Yeni gelistirilen antimikrobiyal ajanin yaygm kullanim1 ve yaygin kullanimla beraber

gelisen antimilrobiyal direng sorunu

2.9.3. Antibivotik kullaniminin ivilestirilmesine vonelik vapilan girisimler

Antibiyotik kullanimimnin 1iyilestirilmesine yonelik yapilan girisimler multidisipliner bir

yaklagimla degerlendirilmelidir. Bu dogrultuda iizerinde durulmasi gereken konular :(56, 74).

1. Hekimlere mezuniyet Oncesi mikrobiyoloji, enfeksiyon hastaliklar1t ve

antimikrobiyal tedavi konularinin entegre olarak verilmesi
2. Mezuniyet sonrasi stirekli tip egitimleri ile mevcut bilgilerin giincellenmesi
3. Antibiyotik kullanim egiliminin belirlenmesi
4. Bakteri direncine ait uluslararasi, ulusal, bolgesel verilerin izlenmesi
5. Klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarinin yayginlastirilmasi ve yeterli hale getirilmesi

7.Laboratuvardan bidirilen sonuglarm bilgi kirliliginin giderilmesi ve standardize

edilmesi
8. Ulusal ve bolgesel tedavi protokollerinin belirlenmesi
9. Antibiyotik kontrol komitelerinin yayginlastirilmasi
10. Ilag firmalarinmn propagandasimnin kontrol edilmesi

11. Klinisyen, enfeksiyon kontrol komitesi, mikrobiyoloji laboratuvar1 ve eczane

arasinda iy1 bir isbirliginin saglanmasu.
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12. Toplum egitimi, bireylerin antibiyotik kullanimma yonelik egitilerek

bilinglendirilmesi ve davranis degisikligi olusturulmasi

Sonu¢ olarak akilci antibiyotik politikalarmin gelistirilmesi, uygulanmasi
uluslararasi, ulusal ve bdolgesel capta ilgili tiim taraflarin multidisipliner calismasi ile
gerceklesecektir. Iyilestirme faaliyetlerindenolumlu sonug alabilmek i¢in mutlaka enfeksiyon

kontrol 6nlemleri ile birlikte uygulanmalidir.

2.10. Diinyada Ve Ulkemizde Antibiyotik Kullanim

Antibiyotiklerin tiiketimini Olgmek, takip etmek ve kullanilan antibiyotik miktarmin
siirveyansint yapmak; ila¢ endiistrisi i¢cin dnemli oldugu kadar ayni zamanda antibiyotik
kullanim1 ve direng gelisimi arasindaki iliskiyi gozler oniine sermek agisindan da onemlidir
(24). Antibiyotik direnci ile miicadele edebilmek ve antibiyotiklerin akilci kullanimini
saglamak i¢in antibiyotiklerin tiiketim miktarimin belirlenmesi gerekmektedir. Antibiyotik
politikalarmin iyilestirilmesi agisindan tiiketiminin izlenmesi ¢ok onemlidir (4). Uluslararasi
diizeyde ilac tiiketim verilerinin karsilastirilmasinda Anatomik Terapdtik Kimyasal (ATC)
simiflandirma sistemi ve giinliik ortalama idame doz (DDD) terimleri kullanilmaktadir. Ayn1
zamanda DDD degerine bazi parametreler eklenerek yapilan hesaplamalar sonucunda elde
edilen “1000 kisi basma diisen tammlanmis giinliik doz (Defined Inhabitant Dose; DID)”

degeri de ilag tiiketim verilerinin karsilastirilmasinda kullanilan bir diger terimdir (67).

Tirkiye ve Avrupa Birligi (AB) iilkelerinde antibiyotik kullanim miktarlar1 DID
cinsinden 2005 yili i¢in karsilastirildiginda, ilk swrayr Yunanistan almaktadir. Tirkiye nin
Yunanistan’dan sonra en ¢ok antibiyotik kullanilan ikinci iilke oldugu tespit edilmistir.
Tiirkiye’yi Ispanya, Fransa ve Belgika izlemektedir. En diisiik antibiyotik kullanilan iig iilke
ise Estonya, Letonya ve Hollanda’dir. 2005 yilinda Tirkiye’de bin kisi basma antibiyotik
kullanim1 14014 DID iken, AB iilkelerinde ortalama bin kisi basmma 8688 DID olarak
belirlenmistir (61).

Tiirkiye’de antibiyotik kullanimi ATC/DDD metodolojisi ile ilk olarak WHO-AMC
Agicalismalar1 kapsamimda Belgika’daki Antwerp Universitesi’nin destekleriyle 2011 yilina
ait veriler kullanilarak yapilmistir. 2011 yihinda Ulkemizin de iginde yer aldig1 13 AB iiyesi
olmayan Avrupa llkesi arasinda Tiirkiye 42,28 DID’lik antibiyotik tiiketimi ile ilk sirada yer
almistir. Ayni yila ait Avrupa Antimikrobiyal Tiiketim Siirveyans Ag1 (ESAC-Net) verilerine
bakildiginda Tiirkiye’ nin AB iiyesi iilkelere gore de fazla miktarda antibiyotik kullandig:
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belirlenmistir. Buna gére ESAC-Net’ te en yiiksek tiiketim 37,7 DID ile Yunanistan’ a aittir.
En diisiik tiiketim ise 11,4 DID ile Hollanda’ya aittir. Bu da Tiirkiye’de antibiyotik
tikketiminin Hollanda’ya gore DID bazinda 4 kat fazla oldugunu gostermektedir. Sonrasinda
geriye dogru hesaplama yapilarak 2007 yilma kadar olan tiiketim hesaplanmistir. Bu
bulgulara goére 2007 yilinda toplam tiiketimin 35,07 DID oldugu bulunmus ve 2011 yilina
kadar tiiketimin artan bir egilim gosterdigi goriilmiistiir. 2011 yilinda en yliksek degere erisen
antibiyotik tiiketimi bu yildan sonra diismeye baslamis ve 2016 yilinda 40,18 DID’ e
gerilemistir (75-77).

2015 yilinda DID cinsinden en fazla antibiyotik kullanilan birinci iilke Tirkiye’dir.
2015 yilinda Tirkiye’ den sonra en ¢ok antibiyotik kullanan ilk ii¢ AB tyesi lilke ise
Yunanistan, Ispanya ve Romanya’dir. 2015 yilinda da Estonya ve Hollanda en diisiik
kullanim degerlerine sahip AB iilkeleri olmaya devam etmistir. 2005’ ten 2015° e
gelindiginde Tiirkiye’de antibiyotik kullanimi hizla artmis, bin kisi basma 18095 DID
seviyesine ulagirken, AB’ de ortalama antibiyotik kullanimi artis1 daha sinirli kalmis ve 2015

yilinda bin kisi basia 9099 DID olarak saptanmustir (61).

Tiirkiye’de sistemik antibakteriyel kullanimi 2001 yili i¢in her bin kisiye diisen DDD
degeri 14,62 DDD iken 2003’ de 16,53DDD ve bu rakam 2006°da 31,36 DDD olmustur
Tiirkiye’de antibiyotik tiiketimi 2001- 2003 yillar1 arasinda benzer seviyede izlenirken, 2003
yil1 sonrasinda hizla artmaya basladig1 ve 2003-2005 yillar1 arasinda ise yaklasik olarak iki
katma c¢iktig1 goriilmektedir. 2006 yilindan itibaren artis hizi azalma gozlense de tliketim
artmaya devam etmistir. 2007 y1l1 ve sonrasinda sistemik antibakteriyel kullanimi i¢in her bin
kisiye diisen DDD degeri giderek artmis ve 2010 yilinda bu deger 38,81 DDD olarak
bulunmustur (24).

DSO verilerine gore Tiirkiye’de Antibiyotik Tiiketim Seviyesi 2007-2014 DID
bazinda degerlendirilmesinde; 2007 yilinda 35,08 DID, 2008 yilinda 35,74 DID, 2009 yilinda
37,87 DID, 2010 yilinda 39,66 DID, 2011 yilinda 42,28 DID, 2012 yilinda 42,21 DID, 2013
yilinda 41,15 DID, 2014 yilinda ise 41,4 DID olarak belirlenmistir. Tiirkiye’de antibiyotik
kullanimindaki 2007-2011 arasindaki artis egiliminin 2012 yili itibariyle tersine donmeye
basladig1 saptanmustir. Antibiyotik kullaniminda 2013’ ten 2014 yilina dogru hafif bir artig
gozlenmis fakat duragan bir seyirde oldugu gozlemistir. Son birkac yildaki iyilestirme

politikalarm etkilerinin goriilmeye baslanmasi ile birlikte bu azalma egiliminin devam etmesi

beklenmektedir (78).
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Tirkiye’de 2014 yilinda illere gore antibiyotik kullanimi incelendiginde en yliksek
tilketim oran1 49,12° lik DID degeri ile Hatay ilinde oldugu tespit edilmistir. Akabinde
Osmaniye’de bu oran 47,69 DID, Mersin’de 46,64 DID, Adana’da 46,55 DID ve Usak’ta
46,14 DID olarak bildirilmistir. Tiirkiye’de antibiyotik tiiketiminin en az oldugu il ise 19,49
DID ile Hakkari’dir. Hakkari’yi; 22,18 DID ile Mus, 24,96 DID ile Bitlis, 25,02 DID ile
Tunceli ve 25,21 DID ile Ardahan takip etmektedir(75).

Tirkiye’de kullanilan antibiyotiklerin biiyiik bir kismin1 genis spektrumlu penisilin ve
sefalosporin grubu antibiyotikler olusturmaktadir. Tiirkiye’de 2005-2015 donemi ortalama
genis spektrumlu penisilin kullanim ortalamas: ise bin kisi bagmna 7637 DID diizeyindedir.
Genis spektrumlu penisilin kullanimmda 2006 ve 2014 yillarinda sinirli 6lgiide azalmalar
olmustur. Sefalosporin kullanim1 2005 yilindan 2011 yilina kadar hizla artis géstermis,2012

yilindan itibaren 6nemli azaliglar géstermistir (61).

Genis spektrumlu penisilin kullaniminin 2005 yilinda en yiiksek seviyede oldugu AB
iilkesi Ispanya dir. Ispanya’y1 Belgika ve Tiirkiye takip etmektedir. Tiirkiye’de 2005 y1l1 genis
spektrumlu penisilin kullaniomi bin kisi bagina 6381 DID olarak belirlenmistir. AB’deki
ortalama genis spektrumlu penisilin kullanimi ise bin kisi basma 3845 DID olarak
saptanmistir. Genis spektrumlu penisilin kullannominin toplam antibiyotik kullanimi ig¢indeki
paylar1 ise Tiirkiye ve AB iilkeleri ortalamasi benzer sonuclar yansitmaktadir. Tiirkiye’de

oran %45,5 iken AB iilkelerinde %44,2’ dir (61).

Antibiyotik tiiketiminin 2000-2010 yillar1 arasinda kiiresel boyutta %30 oraninda
arttig1 soylenmektedir. Tiiketimin genel olarak yiiksek gelirli iilkelerde daha fazla oldugu
bildirilirken, diisiik ve orta gelirli iilkelerde ise tiiketimdeki artisin en fazla oldugu
bildirilmistir. Ulkelerin antibiyotik tiiketim seviyesinin 2000-2014 yillar1 arasinda en fazla
azaldig iilke yiizde 25’ lik bir oran ile Slovakya’dir. Slovakya’y1 yiizde 22’ lik azalma orani
ile Slovenya takip etmektedir. Antibiyotik tiiketimini en fazla azaltan iilkeler ise swra ile

Portekiz, isve¢, Fransa veMacaristan olarak belirlenmistir (78).

DSO ve Antwerp Universitesi is birligi ile yiiriitiilen Dogu Avrupa Ulkeleri’nde
antibiyotik  kullaniminin ~ degerlendirme  c¢alismasinda 2011  yilinda  penisilin
kombinasyonlarinin, makrolidlerin, total sefalosporinlerin ve 2. kusak sefalosporinlerin en
yiiksek kullaniminin Tiirkiye’de oldugu belirlemistir. Yine ayni ¢alismada 2011-2014 yillar
arasinda antibakteriyeller i¢inde en fazla tiiketilen antibiyotik grubu beta-laktamlar ve

penisilinler olarak tespit edilmistir. Bunlarin i¢inde ki en fazla tiiketilen alt grup penisilin

29



kombinasyonlar1 olarak belirlenmistir. Ulkemizde kullanilan antibakteriyel ilaclar i¢inde en
cok kullanilan 2. Antibiyotik grubunu olan diger beta-laktam antibakteriyellerin alt

gruplarmin tiiketim sirasi ise sOyledir: 2. 3. ve 1. kusak sefalosporinler (2).

Ulkemizde 2012 yilinda bdlge bazli antibakteriyel ilag tiiketimi ise en fazla Akdeniz

Bolgesi’de, en az Orta Anadolu Bolgesi’nde olarak belirlenmistir (2).

2.11. Enfeksiyon Kontrol Komitesi Cercevesinde Antibiyotik Kullaniminin
Degerlendirilmesi

Enfeksiyonlarin sagaltimi ve kontrol altmma alinmasindaki en Onemli araclardan birisi
antibiyotiklerdir. Diinya genelinde antibiyotikler tiim ilag gruplari igerisinde en yaygin
kullanilan ila¢ grubudur. Ulkemizde ilag tiiketim verileri degerlendirildiginde antibiyotikler
ilk sirada yer almaktadir. Antibiyotiklerin bu kadar yaygin kullanilmasi sonucu ortaya ¢ikan
tedavi basarisizligi, direng gelisimi, yan etki, morbidite ve mortalitedeki artis, maliyet gibi
sorunlarin  Oniine gegebilmek i¢in hastanelerin uygun ve akile1 antibiyotik kullanim
politikalar1 gelistirmeleri gerekmektedir. Hastane ekseninde dogru antibiyotik kullanim
politikalarmin gelistirilmasinde EKK 6nemli oranda katki saglamaktadir. EKK’nin en 6nemli

faaliyet alani surveyanstir ve bu dogrultuda antibiyotik kullanimin kontroliiniin saglanmasidir.

Hastanin yatis bilgileri, tanisi, antibiyotik tedavisinin baslanma sekli, uygulanan
antibiyotik, doz, antibiyotigin kullanim siiresi, alman kiiltiir 6rneginin tiirii, antibiyogram
sonucu gibi bilgiler degerlendirilerek antibiyotik kullanimi analiz edilir. Surveyans sirasinda
profilaksi amagcli antibiyotik kullaniminin degerlendirilmesinde hastaya yapilan ameliyat,
ameliyatin tarihi, ameliyat yontemi, ameliyat sekli, asa skoru, anestezi sekli, yara tipi,
ameliyat siiresi, uygulanan profilaksinin tek doz mu yoksa daha fazla siire ile uygulanip

uygulanmadig1 indiiksiyon verilip verilmedigine gore degerlendirme yapilir.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi

Arastirma, tanimlayici, kesitsel nitelikte bir calismadir.

3.2. Arastirmanin Evreni

Arastirmanin evrenini, Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Saglik Uygulama ve
Arastirma Hastanesi’'nde 10 Temmuz 2018 tarihinde yatarak tedavi goren 18 yas ve lizeri
antibiyotik kullanan kadin ve erkekler olusturmaktadir. Toplam 10 Temmuz 2018 tarihinde
yatarak tedavi géren 470 hasta vardir ve 18 yas ve ilizerinde olan hasta sayist 301°dir.
Arastirmada rneklem se¢imine gidilmemis olup, 10 Temmuz 2018 tarihinde KSU SUAH ta

yatarak tedavi goren 18 yas ve {lizeri antibiyotik kullanan 159 hasta dahil edilmistir.

3.3. Arastirma Bolgesi

Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi Saghk Uygulama ve Arastirma Hastanesi’'nde

gerceklestirilmistir.

3.4. Arastirmanin Etik Kurul Onay:

Bu arastirma icin Kahramanmaras Siitcii imam Universitesi Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’ndan 16.05.2018 tarihinde 219/18 nolu etik kurul onay1 alimmustir.

3.5. Arastirmadan Dislama Kriterleri

Arastirmaya; 18 yas altinda olanlar ve antibiyotik tedavisi bulunmayan hastalar dahil

edilmemistir.

Toplamda 26 klinik arastirmaya alinmistir. Arastirmaya alinan klinikler; Enfeksiyon
Hastaliklar1 servisi, Genel Cerrahi servisi, Dahiliye YBU, Kadm Hastaliklari ve Dogum
servisi, Anestezi YBU, Onkoloji servisi, Nefroloji Servisi, Beyin Cerrahi Servisi,
Gastroenteroloji Servisi, Genel Cerrahi YBU, Gogiis Hastaliklar1 Servisi, Kardio Vaskiiler
Cerrahi Servisi, Noroloji Servisi, Uroloji Servisi, Gégiis Hastaliklar1 YBU, Koroner YBU,
Beyin Cerrahi YBU, Endokrin Hastaliklar1 Servisi, Dogumhane, Ortopedi Servisi, Plastik
Cerrahi Servisi, Kardio Vaskiiler Cerrahi YBU, Go6z Servisi, KBB Servisi, Dermatoloji
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Servisi ve Romatoloji Servisi’dir. Arastirmaya alian kliniklerin 12” si dahili, 14’1 cerrahi

birimdir.

Arastirmaya dahil edilmeyen servisler; Psikiyatri servisi, Fizik tedavi ve rehabilitasyon
iinitesi, yenidogan YBU, pediatri YBU, ¢ocuk cerrahi servisi ve ¢ocuk servisidir. Arastirmaya

dahil edilmeyen kliniklerin besi dahili, bir tanesi cerrahi birimdir.

3.6. Arastirmanin bagimh ve bagimsiz degiskenleri

Arastirmanin bagimli degiskenleri;

» Antibiyotik kullanim durumu arastirmanin bagimh degiskenidir. Bu dogrultuda
antibiyotik kullanim durumu ile ilgili asagidaki veriler elde edilmistir:
e Hastalara baslanan antibiyotik
e Antibiyotik kullanim endikasyonu
e Baslanmadan 6nce kiiltiir alinma durumu
e Alman kiiltiir
e Uygulanan tedavinin verilis dozu, yolu ve siiresi
e EHKM konstiltasyon istemi

Arastirmanin bagimsiz degiskenleri;

> Yas
» Cinsiyet

» Hastalarin yattiklar1 servis tir.

3.7. Arastirmanin Veri Kaynaklan

Arastirmada kullanilacak verileri elde etmek igin literatiir taramasi sonucunda olusturulan
yatan hastalarda antibiyotik kullanimi veri toplama formu (Ek.2) kullanilmistir. Hastalarmn
yas, cinsiyet, izlendigi servis, enfeksiyon hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji (IHKM)
konsiiltasyonu ve konsiiltasyona uyulup uyulmadigi, antimikrobiyal tedavi baglanmadan once
kiiltiir alinip alinmadigi, alindi ise alinan kiiltiiriin tiirii, antibiyotik kullanim endikasyonlari
(profilaksi, ampirik, kiiltliir sonucuna gore), kullanilan antimikrobiyal ve bu antimikrobiyal

icin doz, uygulama yolu ve uygulama siiresi bilgileri kayit altina alinmstir.
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3.8. Arastirmanin Uygulanma Sekli

Etik onay alindiktan sonra, KSU SUAH Bashekimligi’den arastirma giinii igin izin almmistir
(Ek.4). KSU SUAH’de yatan hastalar antibiyotik kullanimi yoniinden nokta prevalans

yontemi kullanilarak degerlendirilmistir.

Saglik hizmetlerinde mevcut sorunlarin saptanmasi, hastalik gelisen vakalarin izlenmesi,
degerlendirilmesi, Ol¢lilmesi, mevcut durumlardaki degisimlerin izlenmesi icin kullanilan
standat Olciitlerden biri prevalanstir. Nokta prevalans; belirli bir zaman diliminde, bir
toplumda tespit edilen tiim (eski ve yeni) vakalarin, ayni zaman dilimindeki risk altinda
bulunan kisi sayisina boliinerek elde edilen hastalik diizeyini belirleyen Slgiitlerden birisidir.

Bir hastaligin belirlenen zaman dilimindeki toplumda goriilme sikligidir (77).

incelenen giin icindeki vaka sayisi

nokta prevalans = "
toplam niifus

Nokta prevalanst belirli bir tarih i¢in hesaplanir. Nokta prevalans yontemi belirlenen
tarihte sorgulanan hastalik, hastane enfeksiyonu gibi sorunlarin belirlenmesi i¢in hizli ve
diisiik maliyetli bir yontemdir. Tekrarlanarak iyilestirmelerin planlanmasi, uygulanmasi ve
degerlendirilmesi i¢in avantajlidir. Fakat nokta prevalans caligmalariyla elde edilen sonuglari
kullanirken dikkatli olunmalidir. Elde edilen sonuglar belli bir an ic¢indeki gostergelerdir,
siire¢ icin yeterli bir gosterge degildir, ayn1 merkezde ya da merkezler arasi1 karsilastirma

yaparken dikkatli olunmalidir (80,81).

Calismaya 10 Temmuz 2018 tarihinde, {liniversite hastanesinde yatmakta olan 18 yas ve
iizerindeki antibiyotik kullanan tiim hastalar alinmistir. Calismanin yapildig: giin tiim klinikler
ziyaret edilerek, 18 yas ve tlizerindeki hasta sayisi belirlenmistir. 18 yas ve iizerindeki
antibiyotik alan hastalarin her biri i¢in hasta dosyasindan ve hastane bilgi sistemi {izerinden
hasta i¢in istenen tetkikler (CRP, 16kosit, prokalsitonin, kiiltiir istemleri), konsiiltasyonlar,
konsiiltasyon notlar1 degerlendirilerek antibiyotik baslanma sekli belirlenmistir. Tetkik istemi
yapilmayan ve tetkik istemi yapilip sonu¢ ¢ikmadan antibiyotik tedavisi alan hastalara
baslanan antibiyotik tedavisi ampirik kabul edilmistir. Alinan kiiltiir tiirtinde belirlenen etkene
yonelik baglanan antibiyotik tedavisi kiiltiir sonucuna gore baslanan tedavi olarak alinmistir.
Arastirma gilinii operasyonu olan ve opere olmus, ameliyat i¢in yara smiflamasina gore
(temiz/temiz-kontamine ve kontamine) olan hastalara baslanan antibiyotik tedavisi profilaksi
olarak almmustir. Calisma kriterleri dogrultusunda arastirmaya dahil edilen her hasta i¢in

hasta dosyas1 ve takip-tedavi cizelgesinden hastaya baslanan antibiyotik, uygulama dozu,
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uygulama yolu, antibiyotik giinii, baglanma sekli yatan hastalarda antibiyotik kullanimi veri
toplama formuna (Ek.2) kaydedilmistir. Daha sonra bu formlar uygunluk yo6niinden
incelenmistir.  Antibiyotik kullanimmmn uygunlugu, hemsire izlemlerinden, dosya
bilgilerinden, hastane bilgi sisteminden, EHKM klinigince konsiilte edilmis hastalarin
konsiiltasyon notlarindan ve gerekli ise hastayr takip eden hekimden alman bilgiler
dogrultusunda, gecerli antimikrobiyal tedavi rehberleri esas alinarak degerlendirilmistir.
Antibiyotik kullanim uygunlugu hastanemiz akilci antibiyotik kullanimi ve profilaksi rehberi
(52) ve kullanilan her bir antibiyotik i¢in ila¢ rehberindeki (82, 83) talimatlar dogrultusunda
doz, uygulanma sekli ve siire agisindan uygun kullanimi degerlendirilmistir. Cerrahi profilaksi
uygunlugu hastanemiz akilc1 antibiyotik kullanimi1 ve profilaksi rehberi (52) ‘ndeki talimatlar
esas alinarak degerlendirilmistir. Antibiyotik tedavisinin siiresi degerlendirilirken her bir
antibiyotik i¢in ila¢ rehberindeki (82, 83) talimatlar dogrultusunda hastanin klinik ve
labaratuvar bulgularindaki iyilesmeye bakilarak karar verilmistir. Hastalarin izlendigi
servisler, dahili servisler, cerrahi servisler, dahili ve cerrahi yogun bakim iinite (YBU)’leri
olarak smiflandirilmigtir. Ayn1 zamanda hastalar birim bazli degerlendirilirken dahili birimler
ve cerrahi birimler olarak gruplandirilmistir. Hastalara uygulanan intra vendz tedavilerin
infiizyon hizlar1 1-5 dakika siire ile uygulananlar i¢in uygulama sekli intravenoz (IV), 30-60
dakika siire ile uygulananlar i¢in uygulama sekli intravendz inflizyon (IV-inf)) olarak

degerlendirilmistir.

3.9. Arastirmanin Istatistiksel Analizi

Calismada elde edilen veriler SPSS v.22.0 paket programi (SPSS Inc, Chicago, Illinois, USA)
ile istatistiksel olarak analiz edilmistir. Siirekli veriler ortalama, standart sapma seklinde;
kategorik veriler ise say1 ve yiizde olarak belirtilmistir. Gruplar arasi karsilastirmalar i¢in;
kategorik i1ki bagimsiz grubun degerlendirilmesinde ki-kare (y*) testi kullamilmis olup,

istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak p<0.05 degeri alinmistur.
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4. BULGULAR

Calisma giinii (10.07.2018) 495 yatakli KSU SUAH’ta yatan 470 hastadan 18 yas iistiinde
olan hasta sayist 301 idi. Arastrma kapsami dahilinde antibiyotik kullanan 159 hasta
calismaya dahil edildi. Caligma gilinii hastane genelinde antibiyotik kullanma oranmi %52,8

olarak belirlendi.

Tablo 5. Calismaya dahil edilen olgularin demografik 6zellikleri

Degiskenler n % ort+SD
Yas - - 59.04+19.06*
Cinsiyet

Kadin 74 46,5 -
Erkek 85 53,5 -
Toplam 159 100,0

*Y ag(minimum-maksimum: 19-96 yil)

Calismaya dahil edilen olgularin %46,5” 1 (n=74) kadin ve %53,5 1 (n=85) erkek
cinsiyette idi. Calismaya dahil edilen olgularin yas ortalamasi 59.04£19.6 yil (minumum-

maksimum:19-96 yil) idi (Tablo 5).

Calismaya dahil edilen kliniklerin hasta sayilarina gore dagilimi incelendiginde %9,4
(n=15) ile ilk sirada Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji klinigi yer alirken, ikinci
sirada %8,8 ile (n=14) Genel Cerrahi Servisi, iigiincii srrada %7,5 (n=12) ile Dahiliye YBU” si
ve Kadm Hastaliklar1 ve Dogum Servisi, dordiincii sirada ise %6,9 (n=11) ile Anestezi YBU
yer almaktaydi. Caligmaya dahil edilen olgularin kliniklere gére dagilimi Tablo 6’ da

sunulmustur.

Calismaya dahil edilen olgularin %48,5’ 1 (n=77) dahili birimlerde, %51,6 s1 cerrahi
birimlerde tedavi gormekteydi. Calismaya dahil edilen klinikler dahili servisler, cerrahi
servisler, dahili yogun bakim {initeleri ve cerrahi yogun bakim {initeleri olarak
degerlendirildiginde olgularm %32,1° 1 (n=51) dahili servislerde, %36,5’ 1 (n=58) cerrahi
servislerde, %16,4’ i (n=26) dahili yogun bakim iiniteleri, %15,1’ 1 (n=21) cerrahi yogun

bakim tiniteleri olarak siralanmistir (Tablo 7).
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Tablo 6. Calismaya dahil edilen olgularn kliniklere gére dagilimu.

Servis Ad1 n %
Enfeksiyon Hastaliklar Servisi 15 9,4
Genel Cerrahi Servisi 14 8,8
Dahiliye YBU* 12 7,5
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Servisi 12 7,5
Anestezi YBU 11 6,9
Onkoloji Servisi 9 5,7
Nefroloji Servisi 8 5,0
Beyin Cerrahi Servisi 7 4,4
Gastroenteroloji Servisi 7 4,4
Genel Cerrahi YBU 7 4,4
Gogiis Hastahklan Servisi 7 4,4
Kardio Vaskiiler Cerrahi Servisi 6 3,8
Noroloji Servisi 6 3,8
Uroloji Servisi 6 3,8
Gogiis Hastaliklan YBU 4 2,5
Koroner YBU 4 2,5
Beyin Cerrahi YBU 3 1,9
Endokrin Hastahklan Servisi 3 1,9
Dogumhane Servisi 3 1,9
Ortopedi Servisi 3 1,9
Plastik Cerrahi Servisi 3 1.9
Kardio Vaskiiler Cerrahi YBU 3 1.9
Goz Servisi 2 1,3
KBB Servisi 2 1,3
Dermatoloji Servisi 1 0,6
Romatoloji Servisi 1 0,6
Toplam 159 100,0

*YBU: Yogun Bakim Unitesi
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Tablo 7. Calismaya dahil edilen olgularin birim bazli degerlendirilmesi.

Birimler n %
Dahili birimler 77 48,5
Cerrahi birimler 82 51,6

Servisler-Yogun Bakimlar

Dabhili servisler 51 32,1
Dahili YBU* 26 16,4
Cerrahi serviler 58 36,5
Cerrahi YBU 24 15,1
Toplam 159 100,0

*YBU: Yogun Bakim Unitesi

Calismaya alman olgularin %33,3’ tiinden (n=53) EHKM konsiiltasyonu istenmis iken,
olgularm %66,7° si (n=106) i¢in konsiiltasyon istemi yapilmamistir. Konsiiltasyon istenen
olgularm tamaminda konstiltasyona uyum gdosterildigi saptanmistir. Konsiiltasyon istemlerinin

dahili, cerrahi ve yogun bakim klinikleri olarak degerlendirilmesi Tablo ’8 de sunulmustur.

Tablo 8. Calismaya dahil edilen olgularin konsiiltasyon istemlerinin birim bazli

degerlendirilmesi
Birimler n %
Dabhili birimler 30 56.6
Cerrahi birimler 23 53.4

Servisler-Yogun Bakimlar

Dahili Servisler 16 30,2
Dahili YBU* 14 26,4
Cerrahi Serviler 8 15,1
Cerrahi YBU 15 28,3
Toplam** 53 100,0

*YBU: Yogun Bakim Unitesi
**n=>53 hasta i¢in Dahili ve Cerrahi birimler, kendi iginde servisler ve yogun bakimlar olarak gruplandirilmistir.

Dahili servislerde konsiiltasyon istemi %30,2 (n=16), cerrahi servislerde %15,1 (n=8),
dahili yogun bakim iinitelerinde %26,4 (n=14), cerrahi yogun bakim iinitelerinde ise %28,3
(n=15) olarak bulunmustur. Konsiiltasyon isteminin birim bazli degerlendirilmesi tablo 9’da

sunulmustur.
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Tablo 9. Konsiiltasyon isteminin birim bazli degerlendirilmesi.

Konsiiltasyona istemi

Birimler Var Yok Toplam p*
n % n % n %

Cerrahi birimler 23 28.0 59 72,0 82 100,0

Dahili birimler 30 39,0 47 61,0 77  100,0 0195

Toplam 53 33,3 106 66,7 159 100,0

* ki kare test (%)
EHKM konsiiltasyon istemi birim bazli degerlendirildiginde dahili birimlerde
hastalarin %39’ undan (n=30), cerrahi birimlerde hastalarin %28’ inden (n=23) konsiiltasyon

istemi yapilmistir. Gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,145).

Tablo 10. Antibiyotik baglanmadan 6nce kiiltiir aliminin degerlendirilmesi.

Antibiyotik Oncesi Kiiltiir Alnmas:

Birimler
Alind1 Alinmadi Toplam p*
n % n % n %
Cerrahi birimler 15 18,3 67 81,7 82 100,0
Dahili birimler 32 41,6 45 584 77 100,0 000
Toplam 47 29,6 112 704 159  100,0

* ki kare test(y?), p<0,05

Antibiyotik baslanmadan Once olgularm %?29,6° smdan (n=47) kiiltiir Oornegi
almmistir. Antibiyotik baslanmadan Once hastalardan kiiltiir alinma durumu birim bazl
degerlendirildiginde cerrahi birimlerde %18,3 (n=15), dahili birimlerde ise %41,6 (n=32)
olarak belirlenmistir. Dahili birimlerde antibiyotik baglanmadan 6nce kiiltiir alinmas1 cerrahi

birimlere kiyasla daha yiiksek bulunmustur (p=0,001) (10).

Hastalardan alinan kiiltiir 6rneklerinin say1 ve ylizde olarak dagilimi tablo 11° de
sunulmustur. Alinan kiiltiir 6rnekleri incelendiginde en sik %7,5 ( n=12 ) ile kan, idrar ve yara
kiiltlir Giclisti alindig1 saptanmistir. Kiiltiir aliman olgularm %18,2° si (n=29) kan kiiltiiri,
%3,8’ 1 (n=6) balgam kiiltiirti, %13,8 1 (n=22) idrar kiiltiirii, %7,5’ 1 (n=12) yara kiiltiiri,

%35,7’ s1 (n=9) diger kiiltiirler seklinde siralanmistir.
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Tablo 11. Hastalardan alman kiiltiir 6rneklerinin say1 ve yilizde olarak dagilima.

Kiiltiir Ad1 n %
Kan-+idrar 12 7,5
Yara 12 7,5
Kan 9 5.7
Kan-+idrar+Rektal Siiriintii 4 2.5
Kan-+idrar+Balgam 3 1,9
Balgam 3 1,9
idrar 3 1.9
Kan+Rektal Siiriintii 1 0,6
Kiiltiir Alnmayan 112 70,4
Toplam 159 100,0

Alman kiiltiir tiirlerinin birim bazli degerlendirilmesi sirasi ile tablo 12, 13 ve 14’ da

sunulmustur.

Tablo 12. Kan kiiltlir aliminmn birim bazl degerlendirilmesi.

Kan kiltiiri

Birimler Alind1 Allnmadi Toplam p*
n % n % n %

Cerrahi birimler 5 6,1 77 939 82 100,0

Dahili birimler 24 31,2 53 68,8 77 100,0 0,000

Toplam 29 18,2 130 8,8 159  100,0

* ki kare test(y?), p<0,05

Kan kiiltlirii istemi birim bazli degerlendirilmesi tablo 12° de sunulmustur. Dahili
birimlerde kan kiiltiirii istemi %31,2 (n=24), cerrahi birimlerde %6.1 (n=5) olarak
belirlenmistir. Dahili birimlerde kan kiiltiirii istemi cerrahi birimlere oranla istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur (p=0,000).

Idrar kiiltiirii istemi birim bazli degerlendirilmesi tablo 15’ de sunulmustur. Idrar

kiiltiiri istemi birim bazli degerlendirildiginde dahili birimlerde idrar kiiltiiri istemi %28,6
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(n=22) olarak belirlenmistir, cerrahi birimlerde idrar kiiltiirii istenmemistir. Dahili birimlerde

idrar kiiltiirii istemi cerrahi birimlere oranla istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0,000).

Tablo 13. Idrar kiiltiir aliminim birim bazli degerlendirilmesi.

idrar Kiiltiirii

Birimler Alndi Alnmadi Toplam p*
n % n % n %
Cerrahi birimler 0 0,0 82 100 82 100,0
Dabhili birimler 22 2806 55 714 77 100,0 0,000
Toplam 22 13,8 137 86,2 159  100,0

* ki kare test(y?)

Balgam kiiltiirii istemi birim bazli degerlendirilmesi tablo 14’ de sunulmustur Balgam
kiiltiirii 1stemi birim bazli degerlendirildiginde dahili birimlerde balgam kiiltiirii istemi %2,9
(n=4) , cerrahi birimlerde ise %2,4 (n=2) olarak belirlenmistir. Gruplar arasinda anlamli bir

fark saptanmamaistir (p=0,432).

Tablo 14. Balgam kiiltiir aliminin birim bazli degerlendirilmesi

Balgam Kiiltiirii
Birimler Alnd1 Ahnmadi Toplam p*
% n % n %

Cerrahi birimler

Dahili birimler

2,4 80 78,9 82 100,0
2,9 73 74,1 77 100,0
3,8 153 96,2 159 100,0

0,432

N A~ N B

Toplam

* ki kare test(y?)

Calismaya dahil edilen olgularin antibiyotik baslanma sekilleri tablo 15°de
sunulmusgtur. Olgularin antibiyotik baslanma sekilleri degerlendirildiginde %61,6° smin
(n=98) ampirik, %19,5’ inin (n=31) profilaktik ve %18,9’ unda (n=30) ise kiiltiir sonucuna
gore baslandigi saptanmistir. Olgularin antibiyotik baglanma sekilleri birim bazh
degerlendirildiginde ampirik antibiyotik kullanimi cerrahi birimlerde %70,7 (n=58), dahili
birimlerde %51,9 (n=40); profilaktik antibiyotik kullanimi dahili birimlerde %22,1 (n=17),

cerrahi birimlerde %17,1 (n=14); kiiltiir sonucuna gore antibiyotik kullanimi dahili
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birimlerde %26 (n=20), cerrahi birimlerde %12,2 (n=10) olarak belirlenmistir. Gruplar arasi
anlamhilik diizeyi p=0,034’tiir.

Tablo 15. Calismaya dahil edilen olgularin antibiyotik baslanma sekillerinin

degerlendirilmesi.
Tedaviye baslama sekli
Kiiltiir
Sonucuna
Birimler Profilaksi Gore Ampirik  Toplam p*
n % n % n % n %
Cerrahi birimler 14 17,1 10 12,2 58 70,7 82 100,0
Dabhili birimler 17 22,1 20 260 40 51,9 77 100,0 0,034
Toplam 31 19,5 30 189 98 61,6 159 100,0

*Kki kare(x¢?), p<0,05

Kullanilan antibiyotiklerin say1 ve ylizde olarak dagilimlar1 Tablo 16’ da sunulmustur.
En sik kullanilan antibiyotikler sirasi ile seftriakson %21,4 (n=34), sefazolin %20,1 (n=32),
piperasilin-tazobaktam %13,2 (n=21), imipenem %10,7 (n=17), ampisilin sulbaktam %10,1
(n=16) ve meropenem %9,4 (n=15) idi.

Ortalama antibiyotik kullanim siiresinin 5.24+5.4 giin (minumum-maksimum:1-27 giin)
oldugu tespit edilmistir. Kullanilan antibiyotiklerin %23,9’u (n=38) A72, %34,6’s1t EHU ve
%41,5” 1 (n=66) kisitlama olmayan antibiyotik grubundaydi. Calismaya dahil edilen olgularin
tekli ya da kombine antibiyotik kullanimimin dagilimi incelendiginde olgularm %68,6° s1
(n=109) tekli antibiyotik alirken, %28,9’ u (n=46) ikili, %2,5’ 1 (n=4) l¢lii antibiyotik tedavisi
almaktaydi. Kullanilan antibiyotiklerin tekli ya da kombine antibiyotik kullanimi Tablo 17 de

sunulmustur.
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Tablo 16. Antibiyotiklerin say1 ve ylizde olarak dagilimu.

AntibiyotikAd1 n %
Seftriakson 34 21,4
Sefazolin 32 20,1
Piperasilin Tazobaktam 21 13,2
Imipenem 17 10,7
Ampisilin Sulbaktam 16 10,1
Meropenem 15 9,4
Siprofloksasin 13 8,2
Metronidazol 9 5,7
Teikoplanin 8 5,0
Vankomisin 8 5,0
Klaritromisin 7 4,4
Sefuroksim 5 3,1
Sefoperezon 5 3,1
Kolistin 3 1,9
Ertapenem 2 1,3
Asiklovir 2 1,3
Amfoterasin B 2 1,3
Anidulafungin 2 1,3
Amoksisilin 1 0,6
Levofloksasin 1 0,6
Moksifloksasin 1 0,6
Trimetoprim Sulfometaksazol 1 0,6
Fusidik Asit 1 0,6
Tigesiklin 1 0,6
Doksisiklin 1 0,6
Gentamisin 1 0,6
Ornidazol 1 0,6
Flukonazol 1 0,6
Vorikanazol 1 0,6
Amikozit 1 1,3
Toplam 159 100,0
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Tablo 17. Antibiyotiklerin tekli ya da kombine kullanimi ve uygulama yollar1.

Verilis Yolu Antibiyotik Sayisi
Tekli ikili Uclii
n % n % n %
v 64 58,7 37 40,2 7 58,3
IV-infiizyon 30 27,5 46 50 5 41,7
Oral 15 13,8 9 9,8 - -
Toplam* 109 100,0 92 100,0 12 100,0

*Tekli antibiyotik tedavisi alan olgular; n=109 antibiyotik, ikili antibiyotik tedavisi alan olgular n=92

antibiyotik, Ti¢lii antibiyotik tedavisi alan olgular n=12 antibiyotik olarak alinmistir.

Tekli ilag verilen olgularin uygulama yolu incelendiginde %58,7’ si (n=64) 1V, %27,5’
i (n=30) 1V inflizyon (IV-inf.), %13,8’ i (n=15) oral olarak uygulanmustir. Ikili tedavi olarak
verilen antibiyotiklerin %40,2’ si (n=37) IV, %50’ si (n=46) IV infiizyon, %9,8’ 1 (n=9) oral
yoldan uygulanmistir. Uclii tedavi olarak verilen antibiyotiklerin %58,3’ i (n=7) IV, %41,7’
si (n=5) IV-infiizyon olarak uygulanmstir.

Antibiyotik kullanim uygunlugu tablo 18’ de sunulmustur. Antibiyotik kullanim
uygunlugu degerlendirildiginde olgularm %13,8” inin (n=22) uygunsuz oldugu tespit edildi.
Olgularin antibiyotik kullanim uygunlugu birim bazli degerlendirildiginde dahili birimlerde
uygun kullanim %80,5 (n=62), uygunsuz kullanim oran1 %19,5 (n=15); cerrahi birimlerde

uygun kullanim %91,5 (n=75), uygunsuz kullanim oran1 %8,5 (n=7) olarak belirlenmistir.

Tablo 18. Antibiyotik kullanim uygunlugunun degerlendirilmesi.

Antibiyotik kullanim uygunlugu

Birimler Uygun Uygunsuz Toplam p*
n % n % n %

Dabhili birimler 62 80,5 15 19,5 77 100,0

Cerrahi birimler 75 91,5 7 8,5 82 100,0 0,038

Toplam 137 86,2 22 13,8 159 100,0

* ki kare test(y?), p< 0,05

Uygunsuz antibiyotik kullaniminin kliniklere gore degerlendirilmesi ise Tablo 19 da

sunulmustur.
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Tablo 19 . Uygunsuz antibiyotik kullaniminin kliniklere gére dagilimu.

Klinik adi n %
Onkoloji Servisi 4 2,5
Dahiliye YBU* 3 1,9
Gastroentroloji Servisi 2 1,2
Genel Cerrahi Servisi 2 1,2
Gogiis Hastahklan Servisi 2 1,2
Anestezi YBU 2 1,2
Enfeksiyon Hastaliklar Servisi 2 1,2
Dermatoloji Servisi 1 0,6
Genel Cerrahi YBU 1 0,6
Gogiis Hastaliklan YBU 1 0,6
Ortopedi Servisi 1 0,6
Uroloji Servisi 1 0,6
Toplam 22 13,8

*YBU: Yogun Bakim Unitesi

Olgular uygunsuzluk nedeni acisindan incelendiginde %31,8° inin (n=7) doz

uyumsuzlugu, %50’ sinin (n=11) uygulama seklinde hata oldugu ve %18,2’ sinde (n=4)

tedavi siiresinin normalden uzun oldugu saptanmistir. Doz uygunsuzlugu olan antibiyotikler

tablo 20’ de , uygulama seklinde hata olan antibiyotikler tablo 21’ de, tedavi siiresi normalden

uzun olan antibiyotikler tablo 22’ de sunulmustur.

Tablo 20. Doz uygunsuzlugu olan antibiyotikler (n=7 hasta icin).

Antibiyotik adi Kullanim siiresi/giin Uygulanan doz

Onerilen doz*

Teikoplanin 2.gin
Vankomisin 19.giin
Meropenem I.glin
Teikoplanin 9.glin
Vankomisin 13.giin
Klaritromisin I.giin

Amikozit 3.glin

2*400 mg
1*1 gr
1*1 gr
2*400 mg
1*1 gr
3*600 mg
1*500 mg

Devam dozu 400 mg/giin tek doz
2gr/giin 6 veya 12 saatlik dozlara
500mg-2gr 8 saatte bir

Devam dozu 400 mg/giin tek doz
2gr/giin 6 veya 12 saatlik dozlara
lgr/giin 2 esit dozda

Giinde iki kere 250 — 500 mg
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Tablo 21. Uygulama seklinde hata olan olan antibiyotikler (n=11 hasta icin).

Antibiyotik adi/ Hasta sayisi Verilis sekli Onerilen verilis sekli*
Vankomisin / 2 v 60-90 dakika inflizyon
Meropenem / 2 v 30-60 dakika inflizyon
Teikoplanin / 2 v 30 dakika infiizyonla
Kolistin/ 1 v 30-60 dakika infiizyon
Imipenem / 2 \Y 30-60 dakika infiizyon
Klaritromisin / 1 v 60 dakika infiizyon
Ampisilin Sulbaktam / 1 v 15-30 dakika inflizyon

*Kaynak: (82,83,121)

Tablo 22. Uygunsuz siire ile kullanilan antibiyotikler (n=4 hasta i¢in).

Antibiyotik adi Kullanim siiresi/giin Onerilen tedavi siiresi*
Ampisilin Sulbaktam 23 5-14 giin
Siproflaksasin(oral) 18 5-14 giin
Tigesiklin 17 7-14 giin
Kolistin 17 10-14 giin

*Kaynak: (82-83)

Antibiyotik kullaniminda doz uygunsuzlugu olan klinikler dahiliye yogun bakim
iinitesi, dermatoloji servisi, genel cerrahi servisi, gogiis hastaliklar1 servisi, onkoloji servisi
olarak siralanmaktadir. Verilis yoluna gdére uygunsuz antibiyotik kullanim1 olan klinikler ise
dahiliye yogun bakim {initesi, anestezi yogun bakim iinitesi, enfeksiyon hastaliklar1 servisi,
gastroentroloji servisi, genel cerrahi yogun bakim {initesi, genel cerrahi servisi, gogiis
hastaliklar1 servisi, gogiis hastaliklar1 yogun bakim {initesi, ortopedi servisi, tiroloji servisidir.
Antibiyotik kullaniminda siire olarak uygunsuz kullanimin oldugu klinikler anestezi yogun

bakim tinitesi, dahiliye yogun bakim {initesi, onkoloji servisidir. Antibiyotik baglanma sekline

gore antibiyotik kullanim uygunlugunun degerlendirilmesi tablo 23’ te sunulmustur.
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Tablo 23. Antibiyotik baslanma sekline gore antibiyotik kullanim uygunlugunun

degerlendirilmesi.
Antibiyotik kullanim uygunlugu
Antibiyotik baslanma sekli Uygun Uygunsuz Toplam p*
n Y% n Y% n Y%
Profilaksi 30 9,8 1 32 31 1000
Kiiltiir sonucuna gore 21 70 9 30 30 100,0
- 0,008
Ampirik 86  87.8 12 12,2 98 100,0
Toplam 137 86,2 22 13,8 159 100,0

*Ki kare(), p< 0,05

Profilaksi amaciyla kullanilan antibiyotiklerin %96,8 1 (n=30) uygun kullanilmais,
%3,2’ si (n=1) uygunsuz kullanilmistr. Kiiltiir sonucuna goére kullanilan antibiyotiklerin %70’
1 (n=21) uygun kullanilmis, %30’ u (n=9) uygunsuz kullanilmistrr. Ampirik baslanilan
antibiyotiklerin %87,8° 1 (n=86) uygun kullanilmis, %12,2’ si (n=12) uygunsuz kullanilmistur.
Antibiyotik kullanim uygunlugu profilaksi amaciyla baslanan olgularda yiiksek oranda
fazladir (p=0,008). Kiiltiir sonucuna gore baslanan olgularin uygunsuzluk nedeni 2 hastada
doz uyumsuzlugu, 2 hastada uygunsuz siire ve 5 hastada verilis yolu nedeniyledir. Antibiyotik
tedavisinin ampirik baslandig1 olgularda uygunsuz kullanim nedeni 5 hastada doz

uyumsuzlugu, 2 hastada uygunsuz siire ve 5 hastada verilis yolu nedeniyledir.

Tablo 24. Konsiiltasyon istemi yapilan olgularin antibiyotik kullanim uygunlugunun

degerlendirilmesi.
Konsiiltasyon Antibiyotik kullanim uygunlugu
istemi Uygun Uygunsuz Toplam p*
n % n % n %
Var 46 86,8 7 13,2 53 100,0 0,741
Yok 91 85,8 15 14,2 106 100,0
Toplam 137 86,2 22 13,8 159 100,0

*fisher exact test
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Konsiiltasyon istenen olgularin %86,8” inde (n=46) antibiyotik kullaniminin uygun
oldugu, konsiiltasyon istemi yapilmayan hastalarim %14,2° sinde (n=15) antibiyotik

kullaniminin uygunsuz oldugu saptanmaistir.
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5. TARTISMA

Antibiyotikler tiim diinyada en sik kullanilan ve kullaniminda en ¢ok hata yapilan ilaglardir
(84,85). Uygunsuz antibiyotik kullanimina bagli diren¢ gelisimi ve beraberinde morbidite,
mortalite ve tedavi maliyetindeki artis giderek artan kiiresel bir saglik tehdidi haline
gelmektedir (4,5,8). Calismamizda Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi biinyesindeki
saglik uygulama ve arastirma hastanesindeki antibiyotik kullanim egilimlerini kesitsel olarak

belirleyerek, antibiyotik kullanim 6zelliklerinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.

Fransa hastanelerinde 2009 yilinda antibiyotik kullanimmimn degerlendirildigi
calismada olgularin %41,6° s1 erkek cinsiyet, %58,4’ i kadin cinsiyet olarak belirlenmistir
(86). Cin'in Hubei eyaletindeki 13 hastaneyi kapsayan ¢alismada hastalarin yas ortalamasi 44
bulunmus ve bunlarin % 56’ s1 erkek, % 44’ ii kadin cinsiyet olarak belirlenmistir (87).
Kanada’nin Nova Sociata eyaletinde yapilan bir antibiyotik kullanim1 ¢alismasinda hastalarin
%92,1° 1 17 yas tizerindeki hastalardi, calisma grubunda kadm cinsiyet ¢alisma grubunun
%50,9” unu olustururken erkek cinsiyet calisma grubunun %48.2” sini olusturmaktaydi (88).
53 iilkenin katildig1 global bir prevalans calismasinda olgularin %352.1° ini erkek cinsiyet
olustururken, kadm cinsiyet %47,9’ unu olusturmaktaydi (89). 2016 yilinda Kosova'daki 7
hastanenin katilimiyla gerceklesen ¢alismada %54,4 kadin cinsiyet, %55,6 erkek cinsiyet yer
almistir (90). Tartar ve ark. iiniversite hastanesi biinyesinde yaptiklar1 ¢aligmada hastalarin
%352,7 si erkek, %47,3 kadin cinsiyetteydi ve yas ortalamasi 52.19+21.14 olarak bulunmustur
(91). Bagka bir {iniversite hastanesinde yapilan arastirmada antibiyotik tedavisi alan hastalarin
%351° 1 erkekti (92). Yilmaz ve ark.’nin ¢alismasinda ¢alisma grubunun %60°1 erkek ve yas
ortalamas1 58 olarak bulunmustur (93). Ertugrul ve ark.’nin ¢alismasinda antibiyotik kullanan
hastalarin %52,9” u erkek hasta, yas ortalamas1 52.9+18.5 yil olarak belirlenmistir (94). Bizim
calismamizda calismaya dahil edilen olgularm %46.5° 1 (n=74) kadin ve %53.5" 1 (n=85)
erkek cinsiyette idi. Ayrica calismayr olusturan olgularin yas ortalamasi 59.04+£19.6 yil
(minumum-maksimum:19-96 yil) idi. Literatlirde yas ortalamasi 31-74 yas araligindadir
(87,91-94,99-102), Literatiir taramasinda da goriildiigli gibi yapilan caligmalarda yas
ortalamas1 ve cinsiyet dagilimi benzerdir (86-105). Yapilan benzer caligmalarda antibiyotik
tedavisi ile cinsiyet ve yas faktorleri iligskilendirilmemistir. Calismamiza dahil edilen olgularin
18 yas ve iizerinde olmasi ve literatiir taramasinda benzer yas dagilimina yonelik ¢alismalar
degerlendirildiginde hastanede yatarak tedavi géren hastalarin yas dagilimi orta ve ileri yaslar

arasinda degisiklik gostermektedir. Orta ve ileri yasta kronik hastaliklarin artmasi, yaslilarda
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enfeksiyonlarin sik goriilmesi, immiinitenin yasla beraber giderek zayiflamasi antibiyotik
tedavisini gerekli kilmaktadir. Antibiyotik tedavisine bagslarken hastanin yasi 6nemli bir
faktordiir. Antibiyotigin emilimi, dagilimi, metabolize olmasi ve viicuttan atilimi her yas
grubunda ayn1 degildir. Tedavi diizenlemesi yaparken yas faktérii g6z Oniinde

bulundurulmalidir.

Yurt disinda yapilan cesitli ¢alismalarda hastanede yatarak tedavi alan hastalarin
antibiyotik kullanim oranlar1 %30,6 - %78,2 arasinda degismektedir (86-90, 95-99). Ceyhan
ve ark’nin. yaptiklar1 pediyatrik hasta grubunu kapsayan ¢ok merkezli bir caligmada hastalarin
%354,6> smin antibiyotik tedavisi aldigi belirlenmistir (9). Tartar ve ark’nin. ¢alismasinda
antibiyotik kullanim orani1 %27,2 olarak belirlenmistir (91). Yilmaz ve ark.’nin ¢alismasinda
antibiyotik kullanim orani %37’ dir (92). Yilmaz ve ark. yaptiklar1 bir nokta prevalans
calismasinda antibiyotik kullanim oranim1 %53 olarak belirlemislerdir (93). Ertugrul ve
ark.’nin cerrahi servisleri kapsayan calismasinda antibiyotik kullanim orani %354,3’tiir (94).
Oztiirk ve ark. iki bilyiik hastaneyi kapsayan c¢alismalarinda antibiyotik kullanim oranmi
olarak %49,8 belirlemislerdir (100). Sacar ve ark. lilkemizde 2003 yili itibari ile antibiyotik
kullanimi1 kisitlama programimin devreye sokulmasiyla 2003 yili ve takiben ardisik iki yilin
degerlendirmesini yapmislar ve yatan hastalarin antibiyotik kullanim oranini sirastyla %49,
%353, %61 olarak belirlemislerdir (101). Karahocagil ve ark. birbirini takip eden 3 haftanin 3
farkli giinlinde gerceklestirdikleri ¢alismada antibiyotik kullanimini %49,7, 48,1 ve 45,8
olarak belirlemislerdir (102). Yilmaz ve ark. ¢alismalarinda antibiyotik kullanim oranini
%36,2 olarak saptamiglardir (103). Devrim ve ark. bir ¢ocuk hastanesinde gerceklestirdikleri
calismada antibiyotik kullanimin1 9%63,2 olarak saptamislardir (104). Kilig ve ark.
calismasinda antibiyotik kullanim orani1 %60,7° dir (105). Diinya genelinde yatan hastalarda
antibiyotik kullanim orani %78’ lere varirken iilkemizde bu oran %27,2 - %63,2 arasinda
degisiklik gostermektedir (89-93,97,98,10,105). Bizim arastirmamizda ¢aligma gilinii toplam
yatan hasta sayis1 470 olup, caligma kriterleri dogrultusunda calismaya dahil olan hasta sayis1
159’ dur. Hastanemiz biinyesinde antibiyotik kullanma orami %52,8 olarak belirlenmistir.
Calismamiza benzer sonuglar oldugu gibi farkli sonuglarda vardir. Sonuglarimiz antibiyotik

kullaniminin arastirmanin yapildig1 hastane biinyesinde yaygin oldugunu gostermektedir.

Bizim calismamizda sadece antibiyotik tedavisi alan hastalar ¢alismaya dahil edilmis
olup, birim bazli siniflama dahili servisler, cerrahi servisler, dahili yogun bakim iiniteleri ve
cerrahi yogun bakim {niteleri olarak degerlendirilmistir. Olgularin %32,1° 1 (n=51) dahili

servislerde, %36,5” 1 (n=58) cerrahi servislerde, %16,4’ i (n=26) dahili yogun bakim
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iinitelerinde , %15,1° 1 (n=21) cerrahi yogun bakim {initeleri olarak siralanmaistir. J. Robert ve
ark. yaptiklar1 ¢ok merkezli bir ¢alismada antibiyotik tedavisi alan hastalarin %44,4’ i dahili
birimlerde, %17,2° si cerrahi birimlerde, %22,6° s1 YBU’lerinde yatmaktaydi Bizim
calismamizdan fakli olarak hemotoloji/onkoloji birimi ayr1 olarak ele alinmistir ve hastalarin
% 11,7 si hemotoloji/onkoloji biriminde yatmaktadir, ayn1 zamanda cerrahi birimlerde
antibiyotik tedavisi alan hasta orani bizim ¢alismamiza kiyasla daha azdir (86). Xie DS ve
ark. Cin’de yaptiklar1 cok merkezli calismada kullanilan toplam antibiyotiklerin% 55'i cerrahi
boliimlerde, %27’ si dahili béliimlerde, %11 pediatri bdliimiinde, %6’ s1 YBU’lerinde ve %1’
1 diger birimler olarak oranlanmistir (87). Bizim ¢alismamiza kiyasla cerrahi birimlerde yatan
hasta orani daha fazladir. Emily Black ve ark. calismasinda antibiyotik tedavisi alan hastalarin
%47,2° si yogun bakim servislerinde, cerrahi servislerde %43,4’ i, dahili servislerde %27,9° u
yatmaktaydi, bizim ¢alismamiza kiyasla dahili servislerde yatan hasta oram1 daha azdir (87).
Yilmaz ve ark. bir {iniversite hastanesinde yaptiklar1 ¢alismada antibiyotik tedavisi alan
hastalarin %57’ sini yogun bakim ({initesinde yatan hastalar olusturmaktaydi, bizim
calismamiza kiyasla yogun bakim {initesinde antibiyotik tedavisi alan hasta orani daha

fazladir (92).

Her gecen giin tibbi sahada uzmanlik alanlar1 giderek artis géstermektedir. Uzmanlik
alanlarinin artis1 ile beraber bir vakanin biitiinciil olarak degerlendirilmesi, dogru tani ve
tedavi i¢in uzman hekim farkli branglardan meslektasinin bilimsel ve teknik agidan destegine
ihtiya¢ duymaktadir (106). Cerrahi ya da dahili bransta uzman hekim antibiyotiklerin
etkinligi, yan etkileri hakkinda her zaman giincel bilgiye sahip olamamaktadir ve bu durum
uygunsuz antibiyotik kullanimina yol agmaktadir. Antibiyotik tedavisinde genis spekturumlu
antibiyotik tercihinin enfeksiyon hastaliklar1 uzmaninin goriisii ile yapilmasi tedavi kalitesine
pozitif yonde katki sagladigi kaydedilmistir (107, 108). Jenkins ve arkadaslarinin yaptig1 bir
calismada Staphylococcus aureus bakteriyemi vakalarmnin tedavi politikasinda degisiklige
gidilmis ve bir yillik siiregte rutin enfeksiyon hastaliklar1 uzman goriisii alinarak tedavi
yonlendirilmistir. Politika degisikligi oncesi ve sonrasi yapilan degerlendirmede enfeksiyon
hastaliklar1 uzmani goriisi dogrultusunda yonlendirilen olgularda dogru tani ve tetkik istemi,
dogru doz ve uygun siirede tedavi uygulanma orani artmistir (109). Erbay ve arkadaslari
yaptiklar1 bir calismada EHKM uzmaninin onay1 alinmadan uygulanan antibiyotik tedavisinin
uygunsuz antibiyotik kullanim riskini 13 kat artirdigini belirtmislerdir (110). Oztiirk ve ark.
yaptig1 bir nokta prevalans calismasinda antibiyotik kullanan olgularin %39,2” nda (n=53)

EHKM istemi yapilmistir ve arastirmacilar enfeksiyon hastaliklar1 konsiiltasyonunun
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olmasinin antibiyotik kullanim uygunluk orani arttirdigini sdylemislerdir (100). Tartar ve
ark. calismalarinda uygunsuz antibiyotik kullanan olgularm %98’ inin konsiiltasyon
istenmeyen hastalarin olusturdugunu saptamiglardir (91). Yilmaz ve ark. bir {niversite
hastanesinde yaptiklar1 antibiyotik kullanimi arastirmasinda ¢aligmaya alinan hastalarin %45’
inde EHKM konsiiltasyonu istemi yapildigini1 saptamis ve konsiiltasyon Onerilerine uyum
oranini %90 olarak belirlemislerdir. EHKM konsiiltasyonuna uyumsuzlugun en sik nedenini
ise doz uyumsuzlugu olarak saptamislardir. Bu veriler dogrultusunda antibiyotik kullanimina
kisitlama getirilmesi gerektigine ve antibiyotik kullannmmim EHKM uzmani tarafindan
kontrol edilmesi ile gereksiz antibiyotik kullaniminin, yanls uygulamalarin ve dolayisiyla
direng¢ gelisiminin azalacagini diistinmiislerdir (92). Sacgar ve ark. yaptiklar1 nokta prevalans
calismasi ile ii¢ ardisik yilm EHKM konsiiltasyonunun etkinligini degerlendirmisler ve her
gecen yil konsiiltasyon isteminde artis saptanmakla birlikte bu artis anlamli bulunmamisdir.
Uygunsuz antibiyotik kullaniminda , antibiyotigin bir enfeksiyon hastaliklar1 ve klinik
mikrobiyoloji uzmani tarafindan baslanmamis olmasmin 6nemli bir etken olarak
bildirmislerdir. Ug ardisik yilin degerlendiridigi bu ¢alismada ilk y1l enfeksiyon hastaliklar
klinigince konsiilte edildigi halde uygunsuz antibiyotik kullanimi tespit edilmistir. Uygunsuz
antibiyotik kullaniminin, hastanin yattig1 klinik hekimlerince, gerek Onerilen antibiyotiklere
uygunsuz kombinasyonlar yapilmasi, gerekse profilaksi veya ampirik kullanimda siirenin
uzatilmasi ile ac¢iklanmistir. Daha sonraki yillarda bilgilendirme toplantilarinin yapilmasi ve
enfeksiyon hastaliklar1 kliniginin, konstiiltasyon hastalarini tedavi sonuna kadar giinliik takip
etmeleri, sonucu pozitif yonde etkilemistir (101). Ceyhan ve ark. yaptig1 ¢ok merkezli bir
calismada EHKM konsiiltasyonunun uygun antibiyotik kullanimini arttirdigir bildirilmis,
EHKM uzman goriisiiniin mikrobiyolojik test sonuglarina gore antimikrobiyal ilaglarin
kullanilmasi, antimikrobiyallerin uygunsuz kullanimini azaltabilecegi bildirilmistir (9). Bizim
calismamizda ise calismaya alinan olgularin %33.3” {inden (n=53) EHKM konsiiltasyonu
istenmis 1ken, olgularm %66,7° si (n=106) icin konsiiltasyon istemi yapilmamistir.
Konsiiltasyon istenen olgularim tamaminda konsiiltasyona uyum gosterildigi saptanmustir.
Hastalarin yaklasik tigte birlik kisminda istenen konsiiltasyonlar tedaviye uyumu artirmis

olsada uygunsuz kullanimlar EHKM konsiiltasyonu olmayan hastalarda goriilmektedir.

Antibiyotik tedavisine baglamadan once olas1 etkenler g6z 6niinde bulundurulmali ve
ayni zamanda gram boyama, kiiltiir, antibiyogram ve serolojik testler yapilarak etkene yonelik
tedavi planlanmalidir (111). Kiltiir sonucuna gore baslanmis antibiyotik tedavilerinin

uygunsuz olma oranlar1 ampirik ve profilaktik uygulamalara gore daha diisiiktiir (11, 16, 28).
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Azap ve ark mikrobiyolojik verilerle tedaviye baslanan hastalarda uygunsuz antibiyotik
kullanim1 saptamamislardir (29). Karahocagil ve ark. antibiyotik kullaniminin incelenmesi
calismalarinda dahili bolimlerin %28,6° sinin ve cerrahi bolimlerin %21,7’ sinin bir
mikrobiyolojik tetkik istemi yaptigini tespit etmisler ve busonuga gore antibiyotik tedavisine
baslamadan 6nce veya tedaviyi diizenlenmeden 6nce hastanelerinde kiiltiir alma aligkanliginin
disik oldugunu soylemislerdir. Bu dogrultuda antibiyotik tedavisinin yonlendirilmesinde
mikrobiyolojik tetkik isteminin 6neminin ¢ok iyi anlagilmadigini diisiinmiislerdir (102). Bizim
calismamizda hastalarin %29,6° sindan (n=47) kiiltiir 6rnegi alinmistir, dahili birimlerdeki
hastalarin %41,6’ sindan (n=32), cerrahi birimlerdeki hastalarin %28’ inden (n=23) kiiltiir
ornegi almmisti ve %18,9’ unda (n=30) ise kiiltiir sonucuna gore tedaviye baslandigi
saptanmistir. Hastanemizde dahili birimlerde kiiltiir alma aliskanligi daha fazla (p=0,001)

olmakla birlikte tedavi 6ncesi kiiltiir alma oranlar1 yinede diisiiktiir.

Antibiyotikler genellikle kanitlanmis enfeksiyon varliginda, ampirik ya da profilaktik
olmak iizere ii¢ temel amag i¢in kullanilirlar. Antibiyotik tedavisine ampirik olarak baslarken
hastanin enfeksiyon varligi sorgulanmali, antibiyotik tedavisinin gerekliligi degerlendirilmeli,
hastanim klinigi g6z 6niinde bulundurularak tanida yaygin goriilen mikroorganizma etkenine
yonelik tedavi planlanmalidir. Bu dogrultuda planlanan tedavi gereksiz antibiyotik
kullaniminin azaltilmasina ve uygun antibiyotik segimine katki saglar (3,112,113). Ulkemizde
yapilan caligmalara yonelik literatiir taramasinda, antibiyotik tedavisine ampirik baslanma
oran1 %11 ile %92,8 arasinda degismektedir. Bizim ¢alismamizda bu oran %61,6 olarak
bulunmustur ve ¢alisma bulgusu literatiirle benzerdir (91-94,100-104). Sacar ve ark. yaptiklar1
nokta prevalans ¢aligmasinda ampirik antibiyotik kullanimmin %47’ sinin uygun, %7’ sinin
uygunsuz oldugunu saptamiglardir. Hastane genelinde ampirik antibiyotik kullanimi
diistiniildiigiinde EHKM konsiiltasyonu istenerek gereksiz ya da uygunsuz kullanimin
sinirlandirildigini bildirmislerdir (101). Devrim ve ark. ¢alismalarinda hastalarin %82.8” inin
ampirik olarak antibiyotik tedavisi aldigmni ve bunlarin %34’liniin uygunsuz oldugunu
bildirmislerdir (104). Yilmaz ve ark. ¢alismalarinda ampirik kullanimim sik olduguna dikkat
cekerek, ampirik tedavide genis spekturumlu antibiyotiklerin tercih  edildigini
vurgulamiglardir (93). Yilmaz G. ve ark. caligmalarindaki antibiyotik kullaniminin %61,3’
iniin ampirik oldugunu ve ampirik kullanimin uygunsuzluk oranmmin %18 oldugunu
belirterek, ampirik antibiyotik tedavisinde en sik yapilan hatanin {ist solunum yolu
enfeksiyonu olan hastalara baglanan antibiyotik tedavisinde yapildigini vurgulamiglardir (92).

Bizim ¢aliygmamizda olgularin %61,6’ sma (n=98) antibiyotik tedavisi ampirik baslanmistir ve
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ampirik baslanan antibiyotik tedavisinin %87,8” 1 (n=86) uygun kullanilirken %12,2" si
(n=12) uygunsuz kullanilmaktadir. Calismamizda ampirik baslanan antibiyotik tedavisinde
uygunsuz kullanim orani, kiiltiir sonunuca ve profilaksi amaciyla baslanan antibiyotik
tedavilerine gore daha yiiksek bulunmustur (p=0,008). Calismamiz bulgular1 Yilmaz G. ve
ark. ¢aligmalarindaki bulgularla benzer niteliktedir (92).

Antibiyotiklerin kullanim amaglarindan biri de profilaktik antibiyotik kullanimidir.
Bizim ¢alismamizda profilaksi amaciyla baslanan antibiyotikler calismanin %19,5’ini (n=31)
olusturmaktadir. Hastalarm %96,8” ine (n=30) uygun profilaksi yapilmustir. Oztiirk ve ark.
yaptiklar1 caligmada hastalarin %21,3> 1 profilaksi amacgli antibiyotik kullanmaktayda,
bunlarm %19,1° ine uygun profilaksi yapilmist;; bizim c¢aligmamiza kiyasla profilaksi
amaciyla antibiyotik alan hasta orani benzerdir fakat %80’ ini uygunsuz profilaksi olarak
degerlendirilmistir (100). Yilmaz ve ark yaptiklar1 calismada uygunsuz kullanilan
antibiyotiklerin %70’ 1 antibiyotik tedavisini profilaksi amaciyla almaktaydi (93). Yilmaz ve
ark yaptiklar1 calismada profilaksi amaciyla verilen antibiyotiklerin %69’ u uygunsuz
bulunmus ve bunlarmn %33 gereksiz profilaksi olarak degerlendirilmistir (92). Tartar ve ark.
calismasinda antibiyotiklerin %36,5 1 profilaktik olarak baslanmistir ve bunlarmn %88,6 s1
uygunsuz bulunmustur. Devrim ve ark. calismasinda antibiyotiklerin %12,7 si profilaktik
amacl baglanmig ve bunlarm %358,8’inin endike olmadig1 belirlenmistir (104). Ertugrul ve
ark. bir liniversite hastanesinin cerrahi servislerinde yaptiklar1 calismada antibiyotiklerin
%71’ 1 profilaktik amacla verilmis olup ve uygunsuz kullanimlarin %350’ si profilaksi
nedeniyleydi (94). Yilmaz ve ark. c¢alismasindaprofilaksi amagli antibiyotik kullanan
hastalarm % 84,3’ iinlin kullanimi uygunsuz bulunmustur (102). Bizim ¢alismamizda
profilaksi amagli antibiyotik alan hastalarin %96,8” ine (n=30) uygun profilaksi yapilmistir.
Buda hastane biinyesinde kullanilan profilaksi rehberinin amacma ulastigini, EKK’nin aktif,

hasta bas1 yapilan siirveyanslarinda bu duruma olumlu fayda sagladigini diisiindiirmektedir

Calismamizda ortalama antibiyotik kullanim stiresi 5.245.4 giin (minumum-
maksimum:1-27 giin) oldugu tespit edilmistir. Fransa da yapilan nokta prevalans ¢alismasinda
hem toplum kokenli hem de hastane kokenli enfeksiyonlarda 7 giinden fazla antibiyotik
kullaniminin oldugu raporlanmistir ve tedavi siirelerinin kisaltilmasi ve kombinasyonlar1
azaltilmas1 gerektigi vurgulanmistir. Kisa siireli antibiyotik tedavisinin uzun siireli antibiyotik
tedavisi kadar etkili oldugu kanitlandigindan antibiyotikler i¢in elektronik uyarilar ve
durdurma istemlerinin planlanmas1 antibiyotik tedavinin izlenmesini kolaylastirmak agisindan

onemli girisimlerdir (91).
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Ulkemizde 2003 yil1 itibari ile antibiyotiklerin kullanimina kisitlama getirilmistir (25).
Yilmaz ve ark. yaptiklar1 caligmada kullanilan antibiyotiklerin %43,8’ inin EHU, %24,4’
iiniin A72, %31,8” inin kisitlama olmayan grupta oldugunu belirlemis ve uygun kullanimin
en ¢cok EHU, uygunsuz kullanimin ise kisitlama olmayan grupta oldugunu belirlemislerdir
(92). Sagar ve ark. 2003 yili ve sonraki iki yili degerlendirdikleri ¢aligmada yillara gore
EHKM konsiiltasyonunda artis olmus, fakat kisitlama getirilen antibiyotiklerin kullaniminda
azalma saptanmamis, 2005 yilinda uygunsuz kullannmda anlamli bir azalma saptanmistir
(101). Bizim ¢alismamizda kullanilan antibiyotiklerin %23,9” u (n=38) A72, %34,6’ st EHU
ve %41,5° 1 (n=66) kisitlama olmayan antibiyotik grubundaydi. Calismamiz verileri
literatlirdeki gibi yaygm kullanomin EHU ve kisitlama olmayan antibiyotik grubunda
oldugunu gostermektedir. Calismamizda EHKM konsiiltasyonu istenen olgularin tamaminda
konsiiltasyona uyum gosterildigi belirlenmistir, kisitlamanin EHKM konsiiltasyon istem

oranini ve isteme uyumu artirdig1 diistiniilebilir.

DSO AMC Agi1 2014 yili verilerine gore diinya genelinde 3. Kusak sefolosporin
tikketiminin %38’ 1 Tiirkiye’ye aittir. On 1ki iilkenin verilerinin degerlendirildigi ¢alismada
toplam sefalosporin tiiketiminin % 50' sinden fazlasmi iiglincii kusak etken sefolosporinler
olusturmaktadir (4).Yilmaz ve ark. calismasinda en c¢ok kullanilan antibiyotik smifi
sefolosporin grubu olarak belirlenmistir (93). Yilmaz ve ark. caligmalarinda seftriakson
tikketimini %23,5 olarak belirlemislerdir (103). Karahocagil ve ark. yaptiklar1 antibiyotik
kullannminin incelendigi ¢alismada tedavi amagli en sik kullanilan antibiyotiklerden biri
seftriakson olarak belirlenmistir (102). Kosova’da yapilan ¢cok merkezli bir nokta prevalans
calismasinda en ¢ok recete edilen antibiyotik seftriakson (%40,3) olarak belirlenmistir (90).
Usluer ve ark. yaptiklari ¢alismada en sik kullanilan antibiyotik 3.kusak sefolosporinler olarak
belirlenmistir (114). Nijerya’da bir nokta prevalans calismasinda kullanilan antimikrobiyal
ajanlarin ¢cogunun (%37,5) tUgiincii kusak sefolosporin oldugu belirlenmistir (98). 2015 yili
verilerini igeren 53 {ilkeyi kapsayan evrensel ¢alismada en sik kullanilan ilk {i¢ antibiyotikten
biri ticlincli kusak sefolosporinlerdir (99). Calismamizda en sik kullanilan antibiyotikler
arasinda birinci swrada 3.kusak sefolosporin olan seftriakson %21,4 oraninda kullanilmistir,
seftriaksonun hastanemizde de en c¢ok kullanilan antibiyotik olmasi ulusal ve uluslararasi
literatiir verilerini desteklemektedir.3. kusak sefalosporinlerin genis spektrumlu olmasi ve ilk

72 saatte EHU onami olmadan bagslanabilmesine bagl olabilir.

Versporten ve ark. yaptiklar1 53 iilkeyi kapsayan calismada karbanepemlerin en sik

Latin Amerika, Bat1 ve Orta Asya’da regete edildigi belirlenmistir (99). Ceyhan ve ark.
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calismasinda hastanede kullanilan antibiyotiklerin %11,4’ i karbanepemlerdir (11). Yilmaz ve
ark. calismasinda antibiyotik alan hastalarin %9’ u karbanepem almaktaydi (93).Kosova’da
yapilan ¢ok merkezli ¢caliymada calisma grubunun %14,6” s1 karpanepem almaktaydi (90).
Bizim c¢alismamizda en sik kullanilan antibiyotiklerden biriside karbanepem grubu
antibiyotiklerdir (%21,1), bunlardan meropenem (%9,4) ve imipenem (%10,7) ilk siralarda

yer almaktadir.

Calismamizda en sik kullanilan antibiyotikler sirasi ile seftriakson %21,4 (n=34),
sefazolin %20,1 (n=32), piperasilin-tazobaktam %13,2 (n=21), imipenem %10,7 (n=17),
meropenem  %9,4 (n=15) ve ampisilin sulbaktam %10,1 (n=16) 1idi. Kullanilan
antibiyotiklerin Saghik Uygulama Tebligi'ne goére A72 VE EHU grubu kisitlanan
antibiyotikler olmasi, kullanimin bir uzman onayindan ge¢mesi ¢aligmamizin uygun kullanim

oranini artirdig1 diisliniilebilir.

Kombine antibiyotik tedavisi antimikrobiyal etkinligi artirmak, genis spekturum elde
etmek, polimikrobiyal enfeksiyonlarin sagaltimi, antimikrobiyallerin toksisitesinin azaltilmas1
ve diren¢ gelisiminin dnlenmesi gibi nedenlerle tercih edilmektedir (3, 52, 55). Antibiyotikler
kombine kullanildiklar1 zaman addiktif, sinerjik ya da antagonistik etki agiga c¢ikarirlar (3,
52). Kilig ve ark. yaptiklar1 nokta prevalans calismasinda uygunsuz antibiyotik kullanim
nedenlerinden birisi de yanlis kombinasyondu ve yanlis kombine tedavi alan hasta grubu
uygunsuz antibiyotik alan hasta grubunun %8,1’ ini olusturmaktaydi (105). Yilmaz ve ark.
Calismasinda hastalarm %20,3” i (n=31) kombine antibiyotik tedavisi almis ve toplamda 13
antibiyotigin kombinasyonu uygunsuz olarak degerlendirilmistir (103). Karahocagil ve ark.
yaptiklar1 ¢alismada en sik uygunsuzluk nedenlerinden birisini gereksiz kombinasyon
yapilmasi olarak belirlemislerdir (102). Ceyhan ve ark. 12 farkli cocuk hastanesini kapsayan
cok merkezli ¢caligmalarinda ankete katilan hastalarin sadece % 21,5' inin bir antimikrobiyal
aldigini, hastalarm % 33'line kombinasyon tedavisi verildigini saptamiglar ve bu durumu
mikrobiyolojik test sonuclarinin destegi olmadan ampirik tedavinin regetelenmesiyle ilgili
olabilecegini diistinmiislerdir (9). Tartar ve ark. ¢calismasinda ¢alisma grubunun %68,8’ 1 tekli
antibiyotik alirken, %25,7’ si ikili, %35,3” i ii¢ ve {izeri antibiyotik kullanmaktaydi (91). Bizim
calismamizda antibiyotik alan hastalarin %68,6° s1 (n=109) tekli antibiyotik alirken, %28,9° u
(n=46) ikili, %2,5° 1 (n=4) tg¢li antibiyotik tedavisi almaktaydi ve antibiyotik
kombinasyonlarinda uygunsuzluk saptanmamistir. Calisma grubumuzun yaklasik tigte biri
(%31,4) kombine antibiyotik tedavisi almaktaydi, yaklasik olarak calisma grubumuzun tigte
birinde (%29,6) antibiyotik baslanmadan 6nce mikrobiyolojik istem yapilmistir ve ¢alisma
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grubumuzun %33,3” {inden EHKM konsiiltasyonu istenmistir, bu veriler dogrultusunda
kombine antibiyotik tedavisinin mikrobiyolojik istem yapilmaksizin ampirik baslandigi ve

EHKM konsiiltasyon istemlerinin kisitli oldugu diisiiniilebilir.

Antibiyotiklerin yaygin kullanimi ile birlikte uygunsuz kullanim orami da artis
gostermektedir. Antibiyotik kullaniminin bu kadar yaygin olmasi beraberinde ortaya ¢ikan
sorunlar saglik otoritelerini harekete gecirmistir. Bu dogrultuda diinyada ¢esitli ¢coziim yollar1
iretilmeye ve gelistirilmeye c¢alisilmistir, bunlardan birisi de Akilc1 antibiyotik kullanimi
kavramidir. Akilcr antibiyotik kullanimi hastanin klinik gereksinimini karsilayacak olan en
uygun ilacin, uygun dozda, uygun yoldan ve uygun silireyle kullanilmasi olarak
tanimlanmaktadir (115). Yurt disinda yapilan calismalarda yatan hastalarda uygunsuz
antibiyotik kullanim oranlar1 %27,5-30,8 arasindandadir (86-90, 95-99). Yapilan ulusal
calismalardaki uygun olmayan antibiyotik kullanim oran1 %13-68 arasinda degismektedir (91-
94, 100-105). Bizim ¢alismamizda da uygunsuz antibiyotik kullanim oram literatiire benzer
sekilde % 13,8 olarak belirlenmistir. Literatiirde bu kadar genis aralikta olan uygunsuz
kullanim oranlar1 iilkelerin saglik politikalar1 ve gelismislik seviyeleri ile agiklanabilecegi gibi
ayn1 zamanda degerlendirmeler yapilirken kriterlerin farklilik gdstermesi ile de ilgilidir.
Literatiir verileri dogrultusunda antibiyotik kullaniminin kisitlanmasi gerektigi, antibiyotik
direncinin 6niine gegebilmek, kontrol altina alabilmek adina hem uluslararast hem de ulusal
politik  kararlilik  sergilenmesi gerekmektedir. Calismamizda uygunsuz antibiyotik
kullanimmin benzer ¢alismalara oranla daha diisiik olmasimnin nedeni EHKM uzmanlarinin
giinliik takipleri ve Enfeksiyon kontrol komitesinin aktif siirveyanslari ile iliskilendirilebilir.
Hastanemiz biinyesinde gelistirilen rehbere uyumun izlenmesi, siirveyanslarin giinliik ve aktif

sekilde yapilmasi ile saglanmaktadir.

Calismamiz neticesinde uygunsuz antibiyotik kullanim nedenlerinin %31,8’ inin doz
uyumsuzlugu, %50’sinin uygulama seklinde hata ve %18,2’ sinde tedavi sliresinin normalden
uzun olmasi olarak belirlenmistir. ila¢ uygulama hatalar1 ilaglarm uygulanmas: sirasinda,
uyulmas1 gereken ilkelere uyulmamasi neticesinde meydana gelen yanlis uygulamalar
seklinde tanimlanmaktadir (116). Amerika’da her yil ilag uygulama hatalarmin yaklasik 7000
hastanin &liimiine yol actig1 belirlenmistir. Ilag uygulama hatalarmin sakathga, hastanede
yatig siiresinin artmasina, saglik harcamalarinin artisina sebep olmasi nedeniyle yaklasik 2
milyon dolar ekonomik kayip meydana geldigi saptanmistir (117). Ilag hatasi saghk
calisanlarinin uygulamasina, saglik bakim iirliniine, uygulamaya ya da recetelemeye, istemin

iletimine, TUriiniin etiketlenmesine, paketlenmesine, adlandirilmasina, bilesim haline
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getirilmesine, dagitim, egitim, izlem ve kullanim sistemleri gibi bircok nedene bagli olarak
gerceklesmektedir (118). Aydin ve arkadaslarinin ilag uygulama hatalarini iyilestirmeye
yonelik yaptiklar1 bir caligmada ilag uygulama hatalarma c¢ok yiiksek risk ve diisiik risk
paralelinde dort risk smiflamast yaparak katagorize etmisler ve sonucunda ilacin
prospektiisiine uygun olarak uygulanmamasi, ilag uygulama yolunun yazilmamasi gibi
nedenler yiiksek ve orta risk sinifinda yer almistir (119). Calismamizda elde edilen sonug
dogrultusunda irdelenecek olursa uygunsuz antibiyotik kullanim nedenin %50’ sinin
uygulama seklinde hata oldugu saptanmustir. Temelde bilgi eksikligi, is yiikli, hekim
istemlerindeki eksiklikler, ila¢ uygulama yolunun yazilmamasi, prospektiisiine uygun sekilde

uygulanmamasi gibi hatalar gdzlenmistir.

Antibiyotikler uygulanirken PK/PD 6zellikleri g6z Oniinde bulundurulmaldir. 1V
uygulamalarda antibiyotiklerden %100 biyoyararlanim saglanir. IV-INF. Tedavisinin
bitiminde ilacin plazma konsantrasyonunda maksimum degere ulasmasi istenir, bu deger
ilacin dozu, dagilim hacmi, viicuttan elimine olma hizi ve inflizyonun hiz1 ile iligkilidir.
Antibiyotigin direkt IV uygulanmasi, bolus verilmesi gibi durumlarda antibiyotik kisa siire
icerisinde yiiksek plazma konsantrasyonuna ulasir. Bazi antibiyotiklerin IV-puse veya bolus
seklinde uygulanmasi olas1 yan etkiler agisindan sakincalidir. Bunlardan birisi vakomisindir,
hizli infiize edildigi takdirde red man sendromu, miyokard depresyonu, hipotansiyon
gelisebilir. Bir diger 6rnek Amfoterasin B olarak verilebilir, hizli inflizyonu ventrikiiler
fibrilasyona yol acabilir. Antibiyotiklerin hizli infizyonu vendz iritasyona neden olarak
tromboflebit gelismesine yol agar (27,45,82). Calismamizda uygunsuzluk nedenlerinin %50’
si uygulama seklinde hata olmasi nedeniyledir, IV- INF. seklinde uygulanmasi gereken
antibiyotiklerin direkt IV olarak uygulandigi goézlenmis ve hatali uygulama olarak
degerlendirilmistir. Calismamizin nokta prevalans calismasi olmasi tedavinin izlenmesi ve
yan etkilerin gézlenmesi agisindan kisithilik olustursa da ¢alismamiz sonucunda elde ettigimiz

veriler dogrultusunda ila¢ uygulamalarma yonelik farkli bir ¢calisma planlanabilir.

Uygunsuz antibiyotik kullanim1 yoniinden tilkemizdeki ¢aligmalarda; dahili branglarda
% 7,6-54,1, cerrahi branglarda ise % 31-88 sonuclar tespit edilmistir (86-88, 91, 93,95,120).
Bizim calismamizda ise; dahili branglarda %51,9, cerrahi branslarda %48,1 Uygunsuz
antibiyotik kullanimi  oranlaritespit edilmistir. Calismamizdaki sonuglar literatiirle

ortiismektedir.
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Diinyada ve iilkemizde yapilan ¢esitli calismalarda cerrahi branslarda dahili branglara
gore uygunsuz antibiyotik kullanimi anlamli oranda yiiksek bulunmustur (86-88, 91, 93, 95,
120) Calismamizda antibiyotik kullanimma uyum ag¢isindan dahili ve cerrahi birimler beraber
degerlendirildiginde dahili servislerde uyum %32,8 (n=45), cerrahi servislerde uyum %35,8
(n=49), dahili yogun bakim tinitelerinde %15,3 (n=21), cerrahi yogun bakim iinitelerinde ise
%16,1 (n=22) olarak belirlenmistir. Gruplar arasmda anlamli bir fark saptanmamistir
(p=0,067), nedeni ise hastane biinyesindeki enfeksiyon komitesi ve ilag yonetimi ve akilcr ilag
komisyonunun gelistirdigi profilaksi rehberi, gilinliik yapilan aktif siirveyanslarla

iligkilendirilebilir.
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6. SONUC VE ONERILER

>

Calismaya dahil edilen olgularm %46.5’ 1 (n=74) kadin ve %53.5” 1 (n=85) erkek
cinsiyette idi.

Calismaya dahil edilen olgularin yas ortalamasi 59.04+19.6 yil (minumum-
maksimum:19-96 yil) olarak belirlenmistir.

Calisma giinii hastane genelinde antibiyotik kullanma oram1 %52.8 olarak
belirlenmistir.

Calismaya dahil edilen olgularin %48.5” inin (n=77) dahili birimlerde, %51.6’ smin
cerrahi birimlerde tedavi altinda oldugu belirlenmistir.

Calismaya dahil edilen klinikler dahili servisler, cerrahi servisler, dahili yogun bakim
iiniteleri ve cerrahi yogun bakim iiniteleri olarak degerlendirildiginde olgularin %32.1°
1 (n=51) dahili servislerde, %36.5’ 1 (n=58) cerrahi servislerde, %16.4’ i (n=26) dahili
yogun bakim iinitelerinde, %15.1°1 (n=21) cerrahi yogun bakim iinitelerinde tedavi
gordiigi belirlenmistir.

Calismaya aliman olgularin %33.3° iinden (n=53) EHKM konsiiltasyonu istemi
yapilmis, olgularin %66.7” si (n=106) i¢in konsiiltasyon istemi yapilmamustir.
Konsiiltasyon istenen olgularin tamaminda konsiiltasyona uyum gosterildigi
saptanmistir.

Dahili servislerde konsiiltasyon istemi %30.2 (n=16), cerrahi servislerde %15.1 (n=8),
dahili yogun bakim iinitelerinde %26.4 (n=14), cerrahi yogun bakim {initelerinde ise
%28.3 (n=15) olarak bulunmustur.

Dahili ve cerrahi birimlerde konsiiltasyon istemi karsilastirildiginda gruplar arasinda
anlaml bir fark saptanmamaistir (p=0,145).

Antibiyotik baglanmadan Once olgularin %29.6° sindan (n=47) kiltir Ornegi
alimustir.

Antibiyotik baslanmadan 6nce hastalardan kiiltiir alinma durumu cerrahi birimlerde
%18.3 (n=15), dahili birimlerde ise %41.6 (n=32) olarak belirlenmistir. Dahili
birimlerde antibiyotik baslanmadan once kiiltiir alinma durumu cerrahi birimlere
kiyasla anlamli oranda ytliksek bulunmustur (p=0,001).

Olgularin antibiyotik baslanma sekilleri degerlendirildiginde %61.6° smin (n=98)
ampirik, %19.5” min (n=31) profilaktik ve %18.9’ unda (n=30) ise kiiltlir sonucuna

gore baslandig1 saptanmustir.
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Kiiltiir sonucuna gore antibiyotik kullanimi dahili birimlerde %26 (n=20), cerrahi
birimlerde %12,2 (n=10) olarak belirlenmistir. Kiiltiir sonucuna goére antibiyotik
kullannm1 dahili birimlerde cerrahi birimlere kiyasla anlamli oranda yiiksek
bulunmustur (p=0,034).

Hastane genelinde en sik kullanilan antibiyotikler sirasi ile seftriakson %21.4 (n=34),
sefazolin %?20.1 (n=32), piperasilin-tazobaktam %13.2 (n=21), imipenem %10.7
(n=17), ampisilin sulbaktam %10.1 (n=16) ve meropenem %9.4 (n=15) dir.

Hastane genelinde kullanilan antibiyotiklerin %23.9” u (n=38) A72, %34.6’ st EHU ve
%41.5° 1 (n=66) kisitlama olmayan antibiyotik grubundadir.

Ortalama antibiyotik kullanim siiresi 5.2+5.4 giin (minumum-maksimum:1-27 giin)
diir.

Arastirma giinii olgularin %68.6° smnin (n=109) tekli antibiyotik aldigi, %28.9’u
(n=46) ikili, %2.5’ 1 (n=4) {i¢lii antibiyotik tedavisi aldig1 belirlenmistir.

Olgularm %13.8’ inde (n=22) antibiyotik kullaniminin uygunsuz oldugu tespit
edilmistir.

Olgularin antibiyotik kullanim uygunlugu birim bazli degerlendirildiginde dahili
birimlerde uygun kullanim %80.5 (n=62), uygunsuz kullanim orani %19,5 (n=15);
cerrahi birimlerde uygun kullanim %91.5 (n=75), uygunsuz kullanim orami %38,5
(n=7) olarak belirlenmistir.

Olgularin uygunsuzluk nedenleri; %31.8° inin (n=7) doz uyumsuzlugu, %50’sinin
(n=11) uygulama seklinde hata ve %18.2” sinde (n=4) tedavi siliresinin normalden
uzun olmasi olarak belirlenmistir.

Profilaksi amaciyla kullanilan antibiyotiklerin %96.8” i1 (n=30) uygun kullanilmas,
%3.2° si (n=1) uygunsuz kullanilmistir. Antibiyotik kullanim uygunlugu profilaksi
amaciyla baglanan olgularda yiiksek oranda fazladir (p=0,008).

Kiiltiir sonucuna gore kullanilan antibiyotiklerin %70’ 1 (n=21) uygun kullanilmas,
%30’ u (n=9) uygunsuz kullanilmistrr. Kiiltiir sonucuna goére baslanan olgularin
uygunsuzluk nedeni 2 hastada doz uyumsuzlugu, 2 hastada uygunsuz siire ve 5 hastada
verilis yolu nedeniyledir.

Ampirik baglanilan antibiyotiklerin %87.8” 1 (n=86) uygun kullanilmis, %12.2° si
(n=12) uygunsuz kullanilmistir. Antibiyotik tedavisinin ampirik baslandig1 olgularda
uygunsuz kullanim nedeni 5 hastada doz uyumsuzlugu, 2 hastada uygunsuz siire ve 5

hastada verilis yolu nedeniyledir.
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» Konsiiltasyon istenen olgularm %86.8 inde (n=46) antibiyotik kullanimmin uygun
oldugu, konsiiltasyon istemi yapilmayan hastalarin %14.2” sinde (n=15) antibiyotik
kullaniminin uygunsuz oldugu saptanmaistir.

Sonug olarak bu calisma ile hastanemizde antibiyotik kullanimi degerlendirilmis
yapilan hatali uygulamalar saptanmistir. Calismamizda uygunsuz antibiyotik kullanim
nedenleri doz, uygulama yolu ve siiredir. Akilci anibiyotik kullanimimda sorumlu taraflar
hastane kapsaminda hekim, hemsire, eczac1 ve hasta kabul edilebir, bu dogrultuda ilgili

taraflara egitimler planlanmalidir.

Her ne kadar uygunsuz kullanimin 6niine gegmek icin uluslararasi ve ulusal kontrol
programlari, egitimler, rehberler, talimatlar gelistirilse de mevcut iyilesmeler istenilen
diizeyde degildir. Calismamiz neticesinde uygunsuzluklarin giderilmesi adina enfeksiyon
komitesi ve ila¢ yonetimi ve akilct ilag komisyonunu ile birlikte sorunlarin giderilmesi i¢in
egitimlerin arttirilmast  hedeflenmistir. Tim sorumlu taraflarin ilgili 1yilestirmelerin
yapilabilmesi i¢cin temelde egitime ihtiyact vardir. Eksikliklere yonelik egitimlerin planlamasi
aralikl1 olarak nokta prevalansmmin tekrarlanmasi ile O6nce ve sonrasi degerlendirmesi

yapilmas1 gelismelerin gézlenmesi agisindan 6nemlidir.

Antibiyotiklerin uygulama yolunda yapilan hatalarin giderilmesi i¢in; hizmet ici
egitimlerin planlanmasi, istemlerde uygulama yolu, siire gibi eksikliklerin giderilmesi i¢in
hastane genelinde ilag tabelalarina standartlar getirilmesi Onerilebilir. Doz hatalarmin
giderilmesi i¢in aralikli hizmet i¢i egitimler planlanabilir. Siire hatalarmin giderilmesi i¢in
hastane bilgi sistemi araciligi ile sistem {izerinden elektronik uyarilarla farkindalik

saglanabilir.

Antimikrobiyal direncin Online ge¢mek, morbidite ve mortalite oranlarini1 azaltmak,
daha etkin saglik bakim hizmeti vermek i¢in her hastanenin antibiyotik egilimini bilerek
gerekli iyilestirmeleri yapmasi gerekmektedir. Antibiyotik kullanimimnin iyilestirilmesine
yonelik hedefler dogrultusunda silirveyanslar artirilmali, hizmet i¢i egitimler diizenli

araliklarda planlanmalidir.
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EKLER

EK.1. Etik Kurul Raporu

KAHRAMANMARAS SUTCU IMAM UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI

Kahramanmaras Satgt Imam Universitesi Saghk Uygulama Hastanesinde
Antibiyotik Kullanimi Nokta Prevelans Caligmas)

VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL. KODU

219

ETIK KURULUN ADI

KAHRAMANMARAS SCTCU IMAN OUNIVERSITESI TIP FAKCLTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

S ACIK ADRESI: KSU Tip _Fakullcsi chLanhgn ,.\dres: Kayseri’Kahramanmaray Yolu Uzeri Avsar
2= Yerleshesi 46000/ K. MARAS

- = CLEFON

Za TELEFON (0344)3003424

X O FAKS (0344)3003409 |
=a - - |
0= E-POSTA tipkack ¢ ksu.edu.tr !

BASVURU BiLGiLERi

KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACI
UNVANI/ADI/SOYADI

Dog.Dr. Selma ATES

KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ UZMANLIK
ALANI

Enfeksiyon Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji AD

KOORDINATOR/'SORUMLU
ARASTIRMACININ
BULUNDUGU MERKEZ

KAHRAMANMARAS SUTCU IMAM UNIVERSITESI TIP FAKCLTESI

VARSA IDARI SORUMLU
UNVANI/ADI/SOYADI

TURU

DESTEKLEYICI Yok
PROJE YURUTCCUSU
UNVANI/ADI/SOYADI
(TUBITAK vb. gibi kaynaklardan [
destek alanlar igin) |
DESTEKLEY]C[N]N YASAL
TEMSILCISI
FAZ 1 O
FAZ2 a
FAZ3 (]
FAZ4 (g
Gozlemsel ilag ¢alismasi =] :
ARAFTIRMANIN FAZIVE - b bicilaz Klinik arastirmasi O i

In vitro ubbi tani cihazlari ile |
yapilan performans
degerlendirme ¢alismalan

[lag dis1 klinik arastirma |=

- Rutin muayene, tetkik. tahlil ve tedavi islemleri sirasinda ¢lde edilmis
materyaller ile yapilacak arastirma
- Hemsirelik etkinliklerinin sinirlan igerisinde vapilacak arastirma

ARASTIRMAYA KATILAN
MERKEZLER

TEK MERKEZ COK MERKEZLI | ULUSAL |
| ULUSLARARASI
O | | 2

Etik Kurul Baskani

Unvan/Adi/Soyadg-Ro¢’Rr. Can ACIPAYAM
[mza:

Not: Etik kurul baskans, imzasimun yver almadigs her sayfava imza atmalidir.
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KAHRAMANMARAS SUTGU IMAM UNIVERSITES! TIP FAKOLTES
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

; " Verslyon
z Belge Adi Tarihi g
= elge A : Numarasi Dil
Ex .
% E ARASTIRMA PROTOKOLU yok Urhge Ingilizee [ Diger [J
7 - BILGILENDIRTEMIS GONULLU OLUR
S8 roRMU 06.03.2017 e orkge Ingilizce ) Diger
sc ‘ UL 2 -
:'; & OLGU RAPOR FORMU yok Jurkge X Ingilizee OJ Diger
S : B wld g8 FREULLL,
e ARASTIRMA BROYURU yoh lukge B Ingilizce [ Diger )
& Belge Ady Agiklama
5  [SIGORTA m]
=1 ARASTIRMA BUTCESI [m)]
&a BIYOLOJIK MATERYEL TRANSFER O
z= FORMU
= o ILAN =
=S YILLIN BILDIRIM 0O
SIS SONUC RAPORU 0

GUVENLILIK BILDIRIMLERI [m]

DIGER ® Basyuru Dilehgesi. Basvuru Formu, Ozgegmigler, BGOF, Anketler

s S 3
Karar No: 18 Tarih: 16.05.2018 Oturum:2018/10

KARAR
BILGILERI

Yukanda bilgileri verilen bagvuru dosyast ile lgili belgeler aragtirmanin/galismanin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak

incelenmig ve uygun bulunmus olup arastirmamin/galismanin bagvuru dosyasinda belirtilen merkezlerde gergeklestirilmesinde etk ve bilimsel
sakinca bulunmadigina toplantiya katilan etik kurul 0ye tam sayisinin salt gogunlugu ile karar verilmigtir.
Kok Hucre, doku nakli, organ nakli ve yeni bir cerrahi yontem ile ilgili gahsmalar ve gelencksel tp uygulamalari ve tibbi oronler ile ilgili
galigmalar 1gin ayrica Saghk Hizmetleri Genel Modorlogonden izin alinmasi gerekmektedir
llag ve Biyolojik Urtinlerin Klinik Araguirmalan Hakkinda Yonetmelik kapsanunda yer alan aragtirmalar/gahgmalar igin Tarkiye llag ve Tibbi
Cihaz Kurumu'ndan 1zin alinmasi gerekmektedir.

KLIiNIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

ETIK KURULUN CALISMA ESASI

Kilavuzu

llag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Aragtirmalari Hakkinda Ydnetmelik, lyi Klinik Uygulamalan

BASKAN UNVANI/ADI/SOYADI:

Dog. Dr. Can ACIPAYAM

UnvanvAdvSoyadi Uzmaniik Alam Kurumu Cinsiyet ""‘i:i‘,'l‘";' ile Katihm * Imea
P
BASKAN Cocuk Saghgi ve KSU Tip Fakuhesi
Dox. Dr Dr. Can ACIPAYAM Hastaliklan EOQ (k@ |e0 |v@ |[E®@ |HO
Doc. Abmet Cagri AYKAN Kardiyoloyr KSU Tp Fakultest
Baskan Yardimem: Cye EQ KO | e0 HE E0 HE 1ZINLL
PN
Dog. Dr. Sezen KOCARSLAN Tibbi Patoloy KSU Tip Fakulies: J
Oye EO K@ ED HE E@ HO
-
Doc. Dr. Mete GULER Goz Hastaliklan KSU Tip Fakultesi e
Cye ER KO EOQ H@ ER HO
(
Dr.Ogr. Uyesi Gozen OKSUZ Anesteziyoloji ve KSU Tip Fakultesi
(ye Reanimasyon eQ KB EO HE ER Ho
Dr.Ofr. Uyesi Aysegal ERDOGAN Halk Saghdi KSU Tip Fakultesi 4
Cve (He] KR [Hu] He E® no /
Dr.Ogr. Uyes: Selma YAMAN Bryofizik KSU Tip Fakultest i / 7 .
5 0 (k@ [eQ |w £ no / 4
7 A
Dr.Ogr. Uyesi Nadire ESER Farmakoloji KSU Tip Fakultesi e,
(ye EQ K@ ED HE ER HO
Dr.Ogr. Uyesi Adem DOCANER Biyorstatistik KSU Tip Fakultesi 2
Oye @ | w0 [e0 | HB |[e® HO W/’
P
Yrd. Dog. Dr. Nagihan BiLAL Kulak, Burun, Bogaz KSU Tip Fakuliest J
Cye Hastaliklan EQ | K@ |EO | n £ {{s}
!
y.
Uzm.Ecz. Dilara Algil DOKUMACI Eczact Dilara Eczanest /
(ye e0 K@ eQ HE ER [{s] [ 4
D4LGor. Almet KARATUT Hukukgu KSU Pazarcik MYO 5 ~ I |
Cye 3] (yu] 0 " £ na |
Hakan SERBETCIOGLU Muhendis Mavi-Yegil Yaziim 1
Cye 3] KO £0 ne t0 HE NATIAADE i
Waer Omer DOKUMACT Mahendrs Serbest “Y/
Oye rm |vo [to |[ne |t |uwo é/ (-jé/llllcl
SERII(VARSA)

*:Toplantida Bulunma

Etik Kurul Bagkani
Unvan/Adv/S,
imza:

di: ro.f)r. Can ACIPAYAM
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Ek.2. Antibiyotik Kullanim Veri Toplama Formu

ANTIBIYOTIK KULLANIMI VERi TOPLAMA FORMU

1.Hastaya Ait Bilgiler

1.1.Yas

1.2.Cinsiyet

1.2.Izlendigi servis

2. Enfeksiyon hastaliklan ve klinik mikrobiyoloji konsiiltasyon istemi
O Var O Yok

3. Konsiiltaston onerilerine uyum

O Var O Yok
4. Antibiyotik kullanilmadan 6nce kiiltiir ahnd1 m1?
O Alindi O Alinmadi

5. Alnan kiiltiir 6rnegini belirtiniz.

O Kan Kiiltiiri

O Idrar Kiiltiirii

O Trakel Aspirasyon Kiiltiirii
O Balgam Kiiltiirt

O Doku Kiiltiirti

O Bos Kiiltiiri

O Katater Kiiltiirii

O Diger (Belirtiniz)

6. Antibiyotik Kullanim Endikasyonu

O Ampirik
O Kiiltiir Sonucuna Gore
O Profilaktik
7. Antibiyotik tedavisi ampirik baslanms ise; kullanilan antibiyotik icin
Ad Doz | Verilis yolu Baslangic tarihi Bitis tarihi

8. Antibiyotik tedavisi ampirik baslanms ise; kullanilan antibiyotik i¢in

Ad Doz Verilis yolu Baslangic tarihi Bitis tarihi

9.Antibiyotik tedavisi cerrahi profilaksi olarak baslanmis ise;

9.1. Doz:

9.2. Siire:

9.3. Cerrahi profilaksi siiresi gegmis ise belirtiniz: ~ /giin

9.4. Cerrahi profilaksi uygunlugu
O Uygun
O Uygun Degil
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Ek.3. Saghk Uygulama Tebligi’ne Gore Antibiyotiklerin Sinmiflandirilmasi

EK-4/E

SISTEMiK ANTIMIiKROBIK VE DiGER iLACLARIN RECETELEME KURALLARI LiSTESI

Tedavi igin gerekli goriilen antibiyotikler, asagida belirtilen esaslara gore regete edilecektir.
Asagidaki Listedeki kisaltma ve ibareler i¢in liste sonunda “ACIKLAMALAR” bulunmaktadir.

1-BETALAKTAM ANTiBiYOTIiKLER

A) Penisilinler

1 Amoksisilin KY
2 Amoksisilin-Klavulanat (Parenteral) UH-P
KY(600mg/42,9 mg lik formu uzman hekimler tarafindan
2.1 Amoksisilin-Klavulanat (Oral) .
regetelenir)
3 Ampisilin KY
4 Ampisilin Sulbaktam (Parenteral) UH-P
4.1 Ampisilin Sulbaktam (Oral) KY
5 Azidosilin KY
6 Bakampisilin KY
7 Mezlosilin UH-P, A 72
8 Penisilin (Prokain, Benzatin, Kristalize, Pen V, Fenoksimetil) KY
9 Piperasilin UH-P, A 72
10 Piperasilin-Tazobaktam EHU
11 Tikarsilin Klavulanat EHU
12 Karbenisilin UH-P, A 72
13 Sulbaktam EHU
B) Sefalosporinler
1. Kusak Sefalosporinler
1 Sefadroksil KY
2 Sefaleksin KY
3 Sefazolin KY
4 Sefradin KY
5 Sefalotin KY
51 Sefuroksim Aksetil -Klavulanat (Oral) KY
2. Kusak Sefalosporinler
1 Sefaklor KY
1.1 Sefaklor-Klavulanat (Oral) Ky
2 Sefoksitin UH-P
3 Sefprozil KY
4 Sefuroksim (Parenteral) UH-P
5 Sefuroksim Aksetil KY
6 Lorakarbef KY
3 . - - . Yalnizca g6z hastaliklari uzman hekimi tarafindan yatan
7 Sefuroksim sodyum intrakameral enjeksiyoluk ¢ozelti hastalarda regete edilir.
3. Kusak Sefalosporinler
1 Sefiksim UH-P
L1 Sefiksim-klavulanat (oral) UH-P
2 Sefodizim UH-P
3 Sefoperazon UH-P, A 72
4 Sefoperazon-Sulbaktam EHU
5 Sefotaksim UH-P, A 72
6 Seftazidim UH-P, A 72
7 Seftizoksim UH-P, A 72
. UH-P, A 72APAT’TA KY
8 Seftriakson (Bakiniz 6/a)
9 Sefdit UH-P(400 mg lik formu yalmzca agir pnomonide ve giinlik
clditoren maksimum kullanim dozu 2 x 1seklinde kullanilir.)
Ayaktan tedavide birinci, ikinci ve {igiincii basamak saglik
hizmeti sunucularinda Tipta Uzmanlik Tiiziigline gore uzman olan
10 tiim hekimlerce, ilaveten 1. Basamak saglik hizmeti sunucularinda
Sefdinir ise enfeksiyon hastaliklart uzman hekimlerince diizenlenen uzman
hekim raporuna istinaden yetkilendirilmis aile hekimleri
tarafindan regetelendirilebilir. (600 mg Ik formu giinlik
maksimum kullanim dozu 1 x 1)
Ayaktan tedavide birinci, ikinci ve igiincli basamak saglik
hizmeti sunucularinda Tipta Uzmanlik Tiizigline gore uzman olan
10.1 Sefdinir- Klavulanat (Oral) tiim hekimlerce, ilaveten 1. Basamak saglik hizmeti sunucularinda
ise enfeksiyon hastaliklart uzman hekimlerince diizenlenen uzman
hekim raporuna istinaden yetkilendirilmis aile hekimleri
tarafindan regetelendirilebilir.
11 Sefpodoksim Proksetil UH-P
1.1 Sefpodoksim Proksetil- Klavulanat (Oral) UH-P
12 Seftibuten UH-P
12.1 .
Seftibuten-Klavulanat (Oral) UH-P

4. Kusak Sefalosporinler

1

Sefepim

EHU

C) Diger Betalaktam Antibiyotikler

Monobaktamlar
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1 | Aztreonam | UH-P,A 72

Karbapenemler

1 Imipenem EHU

2 Meropenem EHU

3 Ertapenem EHU (Ix1 dozda)

4 Doripenem EHU

2-MAKROLID VE LINKOZAMID GRUBU ANTIBiYOTiKLER

A) Makrolidler

1 Azitromisin Oral KY

1.1 Azitromisin Parenteral UH-P

2 Diritromisin KY

3 Eritromisin KY

4 Klaritromisin Oral KY

5 Klaritromisin MR KY

6 Klaritromisin Paranteral UH-P

7 Roksitromisin KY

8 Spiramisin KY

9 Treoleandomisin KY
K-AB(Pnomonide KY, diger endikasyonlarinda, siprofloksasin,

10 Telitromisin ofloksasin ve co-trimoksazole direngli oldugunu gosteren kiiltiir
sonucuna gore kullanilir)

B)1

1 Klindamisin KY

2 Linkomisin KY

3 Doksisiklin KY

C) Tetrasiklinler

1 Tetrasiklin KY

2 Tetrasiklin — Nistatin KY

3 Oksitetrasiklin KY

4 Tigecycline EHU

3- AMFENIKOLLER

1 | Kloramfenikol | KY

2 | Tiamfenikol | KY

4-AMINOGLIKOZiD GRUBU ANTIBiYOTiKLER

1 Amikasin UH-P

2 Gentamisin KY

3 Isepamisin EHU

4 Kanamisin ve Tiirevleri KY

5 Neomisin ve Kombinasyonlar KY

6 Netilmisin UH-P

7 Streptomisin KY

8 Tobramisin Parenteral UH-P

5-KINOLON GRUBU ANTiBiYOTIiKLER

1 Siprofloksasin Oral KY

2 Siprofloksasin Parenteral UH-P, A 72

3 Enoksasin KY

K-AB (Pnémonide KY, diger endikasyonlarinda, siprofloksasin,

4 Levofloksasin Oral ofloksasin ve co-trimoksazole direngli oldugunu gosteren kiiltiir
sonucuna gore kullanilir)

5 Levfoloksasin Parenteral UH-P, A 72

6 Norfloksasin KY

7 Ofloksasin Oral KY

8 Ofloksasin Parenteral UH-P, A 72

9 Pefloksasin Oral KY

10 Pefloksasin Parenteral KY
K-AB (Pnémonide KY, diger endikasyonlarinda, siprofloksasin,

11 Moxifloksasin Oral ofloksasin ve co-trimoksazole direngli oldugunu gosteren kiiltiir
sonucuna gore kullanilir)

12 Moxifloksasin Parenteral UH-P, A 72

13 Moksifloksasin oftalmik formlari Gbz hastaliklar uzman hekimi
tarafindan recete edilir.

14 Lomefloksasin KY

15 Gatifloksasin oftalmik formlar1 Giz hastahiklan uzman hekimi
tarafindan regete edilir.
K-AB (Pnémonide KY, diger endikasyonlarinda, siprofloksasin,

16 Gemifloksasin oral ofloksasin ve co-trimoksazole direngli oldugunu gosteren kiiltiir
sonucuna gore kullanilir)

17 ( Levofloksasin oftalmik formlari G6z hastaliklar1 uzman hekimi tarafindan regete edilir.

6- ANTISTAFILOKOKAL ANTiBiYOTIKLER

A) Antistafilokokal Penisilinler

1 | Flukloksasilin KY

2 | Nafsilin UH-P

B) Glikopeptid Antibiyotikler

1 Vankomisin EHU**

2 Teikoplanin EHU APAT’TA KY (Bakiniz 6/b)

3 Basitrasin KY

4 Polimiksin B KY

5 Kolistin ve Tiirevleri KY
EHU(Coklu ilag direnci gosteren gram negatif bakteri

5.1 Kolistimetat enfeksiyonlarinda kiiltiir antibiyogram sonucu ile kullanilir.
(Kistik fibrozis (KF) hastalarinda Pseudomonas aeruginosa'ya
bagl kronik akciger enfeksiyonunda EK-4/Fmadde 27 ye gore)

C) Diger Antistafilokokal Antibiyotikler

1 Fusidik Asit ve Tuzlar KY

2 Sodyum fucidat enjektabl formu EHU

3 Mupirosin KY

4 Linezolid EHU
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5 Daptomisin

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmam (Eriskinlerde metisiline duyarh
ve direngli S. aureus izolatlarmin neden oldugu sag taraf infektif
endokarditi, bakteremiler ve komplike cilt yumusak doku
enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilir.)

7- ANSAMISINLER

1 Rifabutin UH-P

2 Rifamisin KY

3 Rifampisin KY

8- SULFONAMID ANTIBiYOTIKLER VE TRIMETOPRIM KOMBINASYONLARI

1 Sulfisoxazole KY

2 Sulfadiazin KY

3 Sulfametoksipridazin KY

4 Sulfametoksazol KY

5 Trimetoprim KY

6 Trimetoprim Sulfametoksazol KY
9-ANTIANAEROBIK ETKILi ANTiBiYOTIKLER

1 Metronidazol Parenteral KY

2 Metronidazol (iire kombinasyonlari dahil) KY

3 Ornidazol KY

4 Seknidazol KY

5 Tinidazol KY
10-ANTIFUNGAL ANTiBiYOTIiKLER

1 Amfoterisin B (Klasik) UH-P, A 72
2 Kaspofungin Madde 4.2.23 esaslarina gore
3 Flukonazol Parenteral UH-P, A 72

3.1
(Ek: RG-04/02/2018-30322/33- | Flukonazol Oftalmik formlar1
b md. yiiriirliik: 15/02/2018)

Yalnizca fungal oftalmolojik enfeksiyonlarda goz hastaliklar:
uzman hekimi tarafindan regete edilir.

4 Flukonazol Oral ve Diger Formlar1 KY

5 Itrakonazol oral (solusyon haric) UH-P

6 Itrakonazol infliizyon ve soliisyon Madde 4.2.23 esaslarina gore

(7Degi§ik: RG-10/05/2018- - KY (Sampuan form]an.m.n ya]plzca c!crmatoloji uzman hekimleri
e oo s etokonazol tarafindan  regetelendirilmesi  halinde  bedelleri Kurumca

30417/ 29-a md. Yiirirlik: Karslanir.)

18/05/2018) }

8 Lipid Komplex Amfoterisin B Madde 4.2.23 esaslarina gore

9 Lipozomal veya Kolloidal Dispersiyon Amfoterisin B Madde 4.2.23 esaslarina gore

10 Terbinafin KY

11 Griseofulvin KY

12 Varicanazole Madde 4.2.23 esaslarina gore

13 Sertakonazole KY

14 Nistatin (Tetrasiklinle kombine sekli dahil) KY

15 Natamisin (Pimarisin) KY

16 Mikonazol KY

17 Oksikonazol KY

18 Izokonazol KY

19 Anidulafungin Madde 4.2.23 esaslarina gore

20 Posakonazol Madde 4.2.23 esaslarina gore

11-ANTIVIRAL ILACLAR

(Degisik:RG- 21/04/2015-29333 / 37-b md. Yiiriirliik: 30/04/2015)

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek —saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklar1 ve g¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

HIV de; Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek
saglik raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama bolimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.
Kronik Hepatit B’de; Madde 4.2.13 esaslarina gore

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek —saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

A) HIV/AIDS Tedavisinde K Spesifik ilaglar

1 Abacavir

2 Stavudin

3 Zalsitabin

4 Indinavir

5 Lamivudin (Zidovudin kombinasyonlar1 dahil)
6 Nevirapin

7 Ritonavir (Lopinavir kombinasyonlari dahil)

8 Zidovudin (Lamivudin kombinasyonlar1 dahil)

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama bolimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.
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Tenofovir disoproksil fumarat + emtrisitabin

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir. Diger antiretroviral
ilaglarla kombinasyon halinde kullanilir. (Tenofovir disoproksil
fumarat, emtrisitabin veya lamivudin i¢eren diger ilaglarla birlikte

kullanilmaz.)

10

Tenofovir disoproksil

HIV de; Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek
saglik raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.
Kronik Hepatit B’de; Madde 4.2.13 esaslarina gore

11

Fosamprenavir

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek —saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

12

Darunavir

Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir. Diisiik doz ritonavir
ve diger antiretroviral ilaglarla kombinasyon halinde kullanilir.

13

Etravirin

Daha o6nce antiretroviral tedavi gormiis ancak direng (virolojik
yamtsizlik [viral yik >50 kopya /ml] ve/veya uygun direng
testleriyle belirlenmis) gelismis eriskin hastalarda; Enfeksiyon
Hastaliklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik raporuna istinaden
Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmanlarinca, bunlarin  bulunmadigi
yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu durumun belirtilmesi
kosuluyla i¢ hastaliklar1 ve ¢ocuk hastaliklari uzman hekimlerince
regetelenir.

14

(Degisik:RG-05/08/2015-
29436/39-a  md. Yiiriirliik:
13/08//2015)

Raltegravir

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarm bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

15

(Degisik: RG-07/10/2016-
29850/52-c  md. Yiiriirlik:
15/10/2016)

Dolutegravir

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarm bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklar1 ve ¢ocuk
hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.
HIV-1 ile enfekte ve integraz smifina direngli olmayan hastalarda
maksimum 1x1 dozunda;

HIV-1 ile enfekte ve integraz smnifina direngli olmayan veya
direngli oldugundan klinik olarak siiphe edilmeyen hastalarda;
efavirenz, nevirapin, tipranavir/ritonavir veya rifampisin ile
birlikte kullanildiginda dolutegravir maksimum 2x1 dozunda;
HIV-1 ile enfekte ve integraz sinifina direngli olan hastalarda ise

maksimum 2x1 dozunda kullanilr.

16

Tenofovir disoproksil fumarat + emtrisitabin + kobisistat + elvitegravir

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk

hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

17
(Ek: RG-18/01/2016-29597/26
Yiiriirliik: 26/01/2016)

Rilpivirin

Daha once tedavi almamis viral yiikii 100.000/ml kopyanin
altinda olan yetiskin HIV pozitif hastalarda bu durumun
belirtildigi enfeksiyon hastaliklar1 uzmanlarinca diizenlenecek 6
ay siireli saghk raporuna istinaden enfeksiyon hastaliklar:
uzmanlarinca, bunlarin bulunmadigi yerlerde regetenin agiklama
boliimiinde bu durumun belirtilmesi kosuluyla i¢ hastaliklar1 ve

cocuk hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.

18
(Ek: RG-07/10/2016-29850 /52-
¢ md. Yiiriirliik: 15/10/2016)

Abacavir + Dolutegravir + Lamivudin

Enfeksiyon Hastahklar1 Uzmanlarinca diizenlenecek saglik
raporuna istinaden Enfeksiyon Hastaliklar1  Uzmanlarinca,
bunlarmn bulunmadig: yerlerde regetenin agiklama boliimiinde bu
durumun  belirtilmesi  kosuluyla i¢ hastaliklari ve ¢ocuk

hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir.
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Daha once en az ii¢ farkli antiretroviral smifi ilag ile tedavi

gormiis olan direngli ve yalnizca CCRS-tropik HIV-1 ile enfekte
19 Maravirok . .. . o
(Ek: RG-08/06/2017- 30090/ 35 oldugu tropizm testi ile gosterilen eriskin hastalarda kullanilir. Bu
md. Yiiriirlik: 16/06/2017)
durumlarin  belirtildigi ~ enfeksiyon  hastahiklart  uzman

hekimlerince diizenlenecek saglik raporuna istinaden enfeksiyon

hastaliklar1 uzman hekimlerince regete edilir.

Enfeksiyon hastaliklar1 uzmanlarinca diizenlenecek saglik

20 raporuna istinaden enfeksiyon hastaliklari uzmanlarinca, bunlarin

(Ek: RG-09/09/2017- 30175/ 47 | Tenofovir alafenamit+ emtrisitabin-+kobisistat+ elvitegravir bulunmadig1 yerlerde regetenin agiklama bdliimiinde bu durumun
md. Yiiriirlik: 23/09/2017)
belirtilmesi kosuluyla i¢ hastaliklar1 ve gocuk hastaliklar1 uzman

hekimlerince regetelenir.

B) Diger Antiviraller

1 Asiklovir Oral KY
1.1 Asiklovir Parenteral EHU
2 Famsiklovir UH-P
3 Gansiklovir EHU
UH-P(Herpeslabialis endikasyonunda ise; UHP kosulu ile en
4 Valasiklovir kiigiik doz ve en kiigiik ambalaj formu 6denir.)
5 Lamivudin 100 mg Madde 4.2.13 esaslarina gore
6 Ribavirin Madde 4.2.13 esaslarina gore
7 Telbivudin Madde 4.2.13 esaslarina gore
8 Didanozin EHU
9 Efavirenz EHU
10 Adefovir Madde 4.2.13 esaslarma gore
11 Entakavir Madde 4.2.13 esaslarma gore
12 Zanamivir UH-P
13 Oseltamivir UH-P
14 Brivudine Oral UH-P

EHU—yd3 ay sireli enfeksiyon hastaliklari uzman hekimi
raporuna dayanilarak uzman hekimlerce recete edilir. (Ek: RG-
10/05/2018-30417/29-b md. Yiiriirlik: 18/05/2018) Bobrek
nakli olan hastalarda sitomegaloviris (CMV) hastaligmmn
6nlenmesinde transplantasyondan sonraki 10 giin i¢inde baslanan
profilaksi siiresi en fazla 100 giindiir. Bu siirenin sonunda, CMV
IgM ve IgG degerleri negatif olan hastalarda enfeksiyon
hastaliklar1 uzman hekimi raporu ile regete edilmesi halinde

15

Degisik: RG-  25/07/2014-
29071/ 63 b md. Yiirirlik:
07/08/2014) Valgansiklovir
(Degisik: RG-  18/06/2016-
29746/ 31 md. Yiiriirliik:

25/06/2016) transplantasyondan sonraki en fazla 200 {incii giine kadar
profilaksi siiresi uzatilabilir.

16 Talepravir Madde 4.2.13 esaslaria gore

12-ANTITUBERKULOZ iILACLAR *

1 Etionamid UH-P

2 Sikloserin UH-P

3 Tiasetazon UH-P

4 Morfozinamid KY

5 Protionamid UH-P

6 Rifabutin UH-P

7 Rifampisin KY

8 Streptomisin KY

* Tedavi baglangicinda UD veya Verem Savas Dispanserlerinde yazilmasi durumunda ve idamesinde KY

13- DIGERLERI

1 Morfin, Petidin UH-P

2 Glukagon UH-P

2 Glukagon UH-P

(Degisik: RG-21/03/2018- (Glukagonun giinliik 3 ve iizeri uygulanmasinin gerekmesi

30367/ 38-a md. Yiiriirliik: durumunda hastanin i¢ hastaliklart uzman hekimlerince

01/04/2018) hastaneye yatirilarak insiilin dozunun ayarlanmasi ve
belirlenen giinliik uygulama sayisiin 3 ve iizerinde olmasi
durumunun devam etmesi halinde en az bir i¢ hastaliklar
uzman hekiminin bulundugu 1 yil siireli saglk kurulu
raporuna istinaden tim hekimlerce regete edilmesi kosulu ile
bedeli Kurumca karsilanir.)

3 Alfuzosin, Tamsulosin, Terazosin, Serenoa repens standardize lipofilik UH-P

ckstre, Doksazosin, Silodosin (Benign prostat hiperplazisi endikasyonunda)

Uroloji—uzman—hekimi veya—bu—uzman—heki

4 Finasterid;-dutasterid diizenledigi-6-ay-stireli-uzman—hekim—raporuna—dayantaral
titm-hekimk Yf dilebilir:

4 (Degisik:RG- Uroloji uzman hekimince veya bu uzman hekimin

21/04/2015-29333 / 37-¢ Finasterid, dutasterid (tamsulosin kombinasyonlar1 dahil) diizenledigi 6 ay siireli uzman hekim raporuna dayanilarak

md. Yiiriirliik: 30/04/2015) tiim hekimlerce regete edilebilir.
Hiperaktivite ve dikkat eksikligi tedavisinde, yalnizca 25 yas

5 Metil Fenidat HCI altinda ve psikiyatri uzmanlarinca regete edilebilir.
20 mg. formlarmmn H. pylori endikasyonunda kullanilmamasi

6 Pantoprazol ve diger endikasyonlarinda giinde en fazla 2x1 dozda
kullanilmas1

7 KY (Seyahat diyaresi endikasyonunda 6denmez)

Bizmut subsalisilat

8 Allantoin+ heparin+extractum cepae igeren kombine preparatlar Plastik C.leh] veya gocuk cerrahisi uzman hekimlerince
regetelenir.

9 Liziirid Maleat UH-P
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Cilt hastaliklar1 uzmanm (Sadece ihtiyozis veya kseroderma

05/08/2015-29436/ 39-b md.
Yiiriirlik: 13/08/2015)

Modafinil

10 Sadece iire igeren preparatlar veya kserosis kutis endikasyonlarinda 6denir)
1 Gogiis hastaliklari uzman hekimlerince regetelenir.
Doksofilin (kombinasyonlari dahil)
12 8- Metoksipsoralen UH-P
13 (Degisik: RG- UH-PAyaktan tedavide psikiyatri, noroloji ve gogiis

hastaliklar1 uzman hekimleri tarafindan veya bu uzman
hekimler tarafindan diizenl ilag kull raporuna
istinaden tiim hekimler tarafindan recete edilebilir.

(Degisik: RG- 25/07/2014-
29071/ 63-¢c md. Yiiriirlik:

H. Pylori eradikasyon tedavi paketi

14 Ranitidin Bizmut Sitrat UH-P
15 Naferalin Asetat UH-P
16 L KY (600 mg'm iizerindeki dozlar1 uzman hekimlerince
Asetilsistein
regetelenir)
Eritromisin+Isotretinoin / Eritromisin+Tretionin / Eritromisin+
17 Benzoilperoksit (Topik formlari dahil)/Klindamisin+Benzoilperoksit Sadece Cilt Hastaliklar1 Uzman Hekimlerince
18 Multivitamin Pronatal Sadece gebelikte
Yilda 14 giinliik tedaviyi gegmeyecek sekilde i¢ hastaliklar
ve genel cerrahi uzman hekimlerince regetelenir.
(Levofloksasin etken maddesini igeren tedavi paketlerinde
ayricadaha once Amoksisilin/Proton pompa inhibitorii/
Klaritromisin i¢eren tgli tedaviden yamit alinamamus,
H.pylori varligmmn kanitlandig1 invazif veya invazif olmayan
19 test sonug¢ belgesinin tarih ve sonucu ile levofloksasine

duyarli oldugunu gosteren antibiyogram sonug¢ belgesinin
tarih ve sonucunun e-regete/e-raporda belirtilmesi kosulu ile).

RG-18/02/2017-29983/19
md. Yiiriirlik: 01/03/2017)

Fenspirid hidrokloriir

25/07/2014)
Go6z hastaliklar1 uzman hekimlerince regetelenir. (Saghk
20 Siklopentolat HCL, Tropikamid, Fenilefrin HCL igeren g6z damlalari Bakanliginca belirlenen diger kurallara uyulacaktir.)
400 Mg lik formlarmm biiyiik ambalajlar1 yalnizca
21 Albendazol “Kisthidatik ve nosistisarkosis hastaligi” endikasyonlarinda
odenir.
Rifaksimin (Yalnizca intestinal agir1 ¢ogalma sendromu, hepatik ensefalopati,
kolonun semptomatik komplike olmayan divertikiiler hastaligi, kronik
22 bagirsak inflamasyonu gibi rifaksimine duyarli bakteriler tarafindan UH-P
desteklenen GI hastaliklarin tedavisi ve kolorektal cerrahide —enfektif
komplikasyonlarin proflaksisi endikasyonlarinda)
23 (Ek: Nazal preparatlar, obstruktif solunum yolu hastahklarinda

kullanilan ilaglar, oksiiriik ve soguk algnhg: preparatlar1 ve
sistemik kullanilan antihistaminikler grubunda (ROI1, RO3,
ROS5, RO6 ATC gruplari) yer alan ilaglarla birlikte kullanimi
6denmez.

30417/ 29-¢ md. Yiiriirliik:

Gliseril trinitrat (topikal formlar1)

24 Yalnizca postmenopozal osteoporoz endikasyonunda bedeli
(Ek:  RG-21/03/2018 - | Kalsiyum karbonat + kolekalsiferol (vitamin D3) + genistein Kurumca karsilanir.

30367/ 38-b md. Yiiriirliik:

01/04/2018)

25

(Ek:  RG-10/05/2018 - Yalnizca genel cerrahi uzman hekimleri tarafindan regete
30417/ 29-¢ md. Yiiriirliik: Diltiazem (topikal formlar1) edilmesi halinde bedelleri Kurumca karsilanir.

18/05/2018)

26

(Ek:  RG-10/05/2018 - Yalnizca kronik anal fissiirlere bagl agrilarin tedavisinde

genel cerrahi uzman hekimleri tarafindan regete edilmesi

Fosfomisin (parenteral formlar1)

18/05/2018) halinde bedelleri Kurumca karsilanir.
27
L . . - . Yalnizca  dermatoloji ~ uzman  hekimleri  tarafindan
Piritiyon inko (topikal stispansiyon formlar) regetelendirilmesi halinde bedelleri Kurumca karsilanir.
28

EHU

NOT: Antibiyotiklerin topik formlar1 bu hiikiimler disindadr.

ACIKLAMALAR:
1. KY
2. UH-P

regete edilebilir.

3. EHU*
kaydiyla.

:Kisitlama olmayan antibiyotikler.
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: Ayaktan tedavide uzman hekimlerce veya uzman hekim raporuna bagl olarak pratisyen hekimler dahil tim hekimlerce, yatarak tedavide ise tiim hekimlerce

: Bobrek yetmezligi, kanser, HIV/AIDS enfeksiyonu, splenektomi olanlar ve immiinsupresif tedavi alanlara bu hastaliklar kurul raporunda belirtilmek




EHU**: Bu antibiyotikler, enfeksiyon hastaliklari uzmaninmn (EHU) yazabilecegi, EHU nin olmadig: yerlerde i¢ hastaliklart uzmaninin veya gogiis hastaliklar1 uzmaninin;
gocuk hastalarda, gocuk enfeksiyon hastaliklari uzmanmin olmadigi yerlerde gocuk hastaliklari uzmaninin yazabilecegi antibiyotikler.

4. EHU (ENFEKSiYON HASTALIKLARI UZMANI): Bu antibiyotikler, enfeksiyon hastaliklari uzmanmin (EHU) yazabilecegi, EHU nin olmadig1 yerlerde i¢ Hastaliklari
Uzmaninin yazabilecegi, Cocuk hastalarda, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklart Uzmani olmadig1 yerlerde Cocuk Hastaliklart Uzmaninin yazabilecegi antibiyotikler.

Acil durumlarda, (endikasyonlari dahilinde kullanilmak kaydiyla) i¢ hastaliklar1 ve g¢ocuk hastaliklar1 uzmanlari tedaviye baslayabilir, ancak takip eden ilk is gini, bu
uzmanlar tarafindan yazilan regetenin EHU tarafindan onaylanmasi zorunludur.

Hastane enfeksiyon komitesinin belirledigi kurallar ve/veya protokollere uygun olarak enfeksiyon hastaliklar1 uzmani aranmaksizin hastay1 tedavi etmekte olan uzman hekim
tarafindan da yazilabilecektir.

5. A-T72: Regete edilme i¢in EHU onay1 gerekmeyen, ancak, ayni ilag 72 saatten daha uzun siire kullanilacak ise (en geg¢ ilk 72 saat i¢inde ) EHU’nun onaymnmn alnmasi
gereken antibiyotikler.

Bu antibiyotikler i¢in enfeksiyon hastaliklari uzmaninin olmadigi hastanelerde pnémoni, bronsektazi, KOAH akut alevlenme ve invaziv pulmoner aspergillozis
endikasyonlar ile ilgili olarak gogiis hastaliklar1 veya i¢ hastaliklari veya ¢ocuk hastaliklari uzman hekimlerinin onay1; bu endikasyonlar disinda kalan endikasyonlar igin ise enfeksiyon
hastaliklar1 uzmani olmayan hastanelerde i¢ hastaliklari veya gocuk hastaliklari uzmanimimn onayi yeterlidir

6. APAT: “AYAKTAN PARENTERAL ANTIiBiYOTiK TEDAViSi”
Bu uygulama, hastanin ayaktan parenteral antibiyotik tedavisinin uygun oldugunu gosteren “APAT” ibaresinin recetede belirtilmesi ile isleme alinir.
A-72 kapsamindaki ilaglardan biri kullanildiktan sonra digerleri EHU olmaksizin pes pese kullanilamaz.
APAT uygulamasina asagidaki durumlar girer:
a. Akut Bakteriyel menenjitte tek doz Seftriakson 2 gr. KY. Hasta, LP’nin yapilabilecegi merkeze ortalama 4 saatten daha uzak ise 2 gram seftriakson yapilabilir.
b. Hastanin enfeksiyonunun APAT’a uygun oldugunu belgeleyen EHU” nun da i¢inde bulundugu bir saglik kurulu raporu ile KY
7. Cerrahi proflakside kullanilmayacak anti
1-A) PENISILINLER 9-12,
1-B) SEFALOSPORINLER 3. Kusak Sefalosporinler 1,2,
2-A) MAKROLIDLER 1-9,
4-AMINOGLIKOZID GRUBU ANTIBIYOTIKLER 1-8,
5-KINOLON GRUBU ANTIBIYOTIKLER 1,2,11,12,

6-B) GLIKOPEPTID ANTIBiYOTIKLER 1,2
(Bu antibiyotikler cerrahi proflaksi amaciyla ancak “Agiklama 5” sartlar1 dahilinde kullanilabilir)

iyotikler:

8. K-AB ( Kiiltiir - Antibiyogram) :Bu antibiyotikler ayaktan hastalara kullanildiginda kiiltiir antibiyogram sonucu regeteye eklenerek mikroorganizma duyarliliginin gosterilmesi gerekir.

NOT: Bu liste, ilaglarmn etken maddeleri dikkate alinarak diizenlenmis olmakla birlikte Kurum resmi internet sitesinde yayimlanan “Bedeli Odenecek ilaglar Listesi” nde yer
almayan herhangi bir ilacin 6denmesi miimkiin degildir.
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Ek.4. KSU SUAH Anket Uygulama izin Yazis1

v LR YA VHY AL BV AV I a Al A

LY

T.C
KAHRAMANMARAS SUTGU IMAM UNIVERSITES] REKTORLOGU
Sughk Uygulama ve Aragticma Hustanesi Baghekimligi

Suyt : 92860489-622,01
Konu : Anket Uygulamast Tolebi

Sayin Dog. Dr. Selma ATES

llgi  :28/06/2018 tarihli ve Bila sayili yazi.

l1gi yaziniza istinaden, "KSU Saglik Uygulama ve Aragtirma Hastanemizde Antibiyotik
Kullanimi Nokta Prevelans Galismast” konulu anket uygulamast talebiniz, galisma sonucunun bir
Srneginin tarafimiza verilmesi kaydiyla uygun goriilmistir.

Bilgilerinize rica ederim.

- e-imzalidir
Dog. Dr. Okkes BILAL
Baghekim V.
05/07/2018 Memur : Tuba YAGLICI
05/07/2018 Hemsirelik Hizmetleri Miidiiri : Feray ONU$
05/07/2018 Hastane Bagmiidiirii : Sadullah 1_3AL
05/07/2018 Bashekim Yardimcisi : Dr. Ogr. Uyesi Mehmet Kamil MULAYIM
Kahramanmarag Sttgii Imam Universitesi Avsar Kampiisi, 46100 - Bilgi lgin: Tuba YAGLICI
OnikigubalKahramanmarag .
Telefon No: +90 (344) 300 40 57 Fukx No: +90 (344) 300 40 68 Unvan: Memur
E-Posta: hustanc@ksu.cdu.tr Intemnct Adrosi: hitp:/hastunc.ksu.cdu.tr Telcfon No: 03443004057

* 1 belge, 5070 sayili Elektronik Imza Kanununa gore Giivenli Elektronik Imza ile imzalanmigtir
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10. OZGECMIS

Kisisel Bilgiler

Adi1 Soyadi : Zekiye Betiil Karademir

Uyrugu : TC

Dogum tarihi ve yeri : 15.11.1988/Kahramanmarasg

e-posta : btlkrdmr15@gmail.com

Egitim

Derece Egitim Birimi Mezuniyet Tarihi
Lisans CU/Saglik Bilimleri Fakiiltesi-Hemsirelik Boliimii 2012
Lise Kahramanmaras Cukurova Elektrik Anadolu Lisesi 2006
is Deneyimi

Yil Yer

2012-2013 Ozel Vatan Hastanesi

2013-2014 KSU Tip Fakiiltesi Hastanesi

2014-2016 Gaziantep Sehit Kamil Devlet Hastanesi
2016-Halen Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi
Yabanci Diller

Ingilizce

85



