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Yogun Bakim Unitesinde Antibiyotik Kullanim
Politikalan

Dog.Dr.Nese SALTOGLU

Antimikrobiyallere direng 6zellikle yogun bakim Unitesi (YBU)nde yatan
hastalarin sonuglari Gzerinde énemli bir belirleyicidir1. Hem gram negatif hem
de gram pozitif bakteriler hastane kokenli infeksiyonlarda énemlidir. Metisilin
direncli S. aureus (MRSA), vankomisin direncli enterokok, sefalosporin ve
kinolonlara direncli koliformlar, ¢coklu direngli pseudomonas gibi patojenlerin
tedavisi sorundur®*. Birgok antibiyotigin kullanim orani YBU'de diger
birimlerden yiiksektir, buna paralel olarak antimikrobiyallere direngte YBU’de
daha yUksektir2. Hem gram (-), hem de gram (+) bakterilerde Onceki
antibiyotik kullanimi ile direng gelisimi arasinda yakin iligki gé’)sterilmistir1.
Genis spektrumlu antibiyotiklerin yaygin ve uygunsuz kullanimindan dolayi
Ozellikle bazi mikroorganizmalarda direngli suslarin  secilimi  ortaya
glkmaktad|r5. Ozellikle vankomisin direngli Enterococcus faecium ve
geniglemis spektrumlu beta laktamaz Ureten gram negatif bakteriler gibi
mikroorganizmalar bu uygunsuz antibiyotik kullaniminin sonucudurlar®.

Antibiyotiklere direngli bakteri suslari ile ortaya c¢ikan infeksiyonlar
YBU'nde yatan hastalarda daha ciddi seyretme egiliminde olduklarindan
Ozellikle de ampirik uygunsuz antibiyotik kullanimi durumunda &nemli
morbidite ve mortaliteye neden olabilecektir”. Birgok arastirmada uygunsuz
antibiyotik kullanimi ve ventilatér kullanimina iliskin pnémonisi olan hastalarda
mortalite oraninin artigi bildirilmigtirs. ilave olarak bu infeksiyonlar hastanin
yatis suresinin uzamasina, maliyetin artmasina da neden olmaktadir®. Ayrica
antimikrobiyallere kargi artan diren¢ sonugta yeni antimikrobiyallere
gereksinimi dogurmaktadir.

*Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Bakteriyoloji ve Enfeksiyon Hast. Anabilim Dali, ADANA
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YBU’'nde antimikrobiyallere direncin 6nlenmesinde en etkili stratejiler
antibiyotiklerin  gereksiz  kullanimini  sinilama ve infeksiyon kontrol
uygulamalarina hastanede artan uyumdur. Bu stratejilerin yanisira
antibiyotiklerin kullaniminda uygun doz, uygun aralik, optimal sure, gerekli
durumlarda ilag seviyelerinin monitdrize edilmesi, istenmeyen reaksiyonlardan
kacinma onemlidir. Tabii ki ila¢g maliyetinin de gézéninde tutulmasi sarttir.
Klinisyenler ampirik antibiyotik tedavilerini planlar iken hastanelerinde izole
edilen mikroorganizmalari  ve antimikrobiyallere  diren¢g  paternini
dijgijnmelidirler1. YBU'de antibiyotik kullanimi multidisipliner bir yaklasimi
ongormektedir.

YBU’nde antibiyotik uygulama politikasi gereksiz antibiyotik kullanimindan
kacinma ve antimikrobiyal etkinligi optimize etme seklinde yonlendirilebilir.

A.Gereksiz antibiyotik kullanimini kisitlama’:

-Antibiyotik kullanimi i¢in hastaneye 6zgu rehberler gelistirmek

-Antibiyotik kullanimi kalitesini iyilestirme timi olusturmak

-Klinisyenlere antibiyotik kullanimi hakkinda egditim vermek

-Antimikrobiyallerin uygulanmasini sinirlayici ulusal mudahale politikasi
olusturmak

-Lokal ve ulusal liderler ile multidisipliner yaklagsimli rehberler gelistirmek

-Kisitlayici hastane formilerleri olusturmak

-Dar spektrumlu veya eski antibiyotiklerin kullanimi énermek

_Nozokomial pndmoni tanisi icin kantitatif degerlendirme ve kantitatif
kalturler kullanimini saglamak

B. Antimikrobiyal etkinligi optimize etmek

-Otomatize edilmis rehberlerle uygunsuz tedaviden kaginmak

-Siklik antibiyotik kullanimi ve antibiyotik degistirme semalari olusturmak

- Antimikrobiyallerin kombine kullanimi

-infeksiyon hastaliklari konsiiltasyonu istemek

-Antibiyotik profilaksisini klinik olarak kanitlanmis endikasyona sinirlamak

-YBU'de sindirim sisteminin rutin antimikrobiyal dekontaminasyon

1,10
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uygulamasindan kaginmak

Protokol ve rehberler

Antibiyotik uygulama rehberleri ya da protokoller hem gereksiz antibiyotik
uygulamasinin dnlenmesinde hem de recgetelenen antibiyotiklerin etkinliginin
artmasinda o6nemlidir. Calismalar bazi rehberlerin antibiyotiklerin yaygin
kullanimini  énemli derecede etkiledigini gdstermigti. Bu rehberlerin
uygulayan klinisyenlerin katilimi ile hazirlandigi zaman uygulayicilarin
hazirlamada katkisinin az oldudu ya da hi¢ olmadidi rehberlerden daha ¢ok
uyuldugu bildirilmi§tir“. Optimal rehber uygulamalari tibbi deneyim ve bilginin
birlestiriimesi, hasta se¢imi, uygulayabilme i¢in iyi organize olmus bir sistemi
gerektirir.

Antibiyotik uygulamasi igin otomatize rehberler antimikrobiyallerin segimi,
ilac yan etkilerini azaltmada basarili bulunmuslardir'®'®. Ayrica rehberlerin
uygulamasi ile izlemde mikroorganizmalarin  antibiyotik  duyarllik
paternlerinde stabilite de gésterilmistir“. Bu programlar profilaktik, ampirik ve
terap6tik kullanim igin gelistirilebilirler”. 12 yil sire ile antibiyotik kontrol
programi uygulanan bir neonatal YBU'de gram (-) infeksiyonlardan sorumlu
mikroorganizmalarda seftazidim ve gentamisine duyarlilikta artis izlenmigtir15

YBU’de antibiyotiklerin yanlis ve asiri kullanimini azaltmaya, uygunsuz ya
da etkisiz antimikrobiyal tedaviyi azaltmaya, dolayisi ile antimikrobiyallere
direnci 6nlemeye etkili rehberler gelistirilebilir. Sonucta hasta bakim kalitesini
iyilestirme ve maliyeti azaltmada da etkili bulunmustur'®. Bu programlar
surekli olarak tibbi bilgi agisindan yenilenmeli ve degisiklikler hem lokal hem
de ulusal izlenmelidir™.

Rehberlerin uygulanmasinda bir dezavantaj klinisyenin bu rehberlerde
etkinlik hakkinda yeterince lokal veriyi bulamamasidir. Bunun yanisira
klinisyenin klinik kontrolu kaybedebilecegi endisesi ile bu rehberlere bariyer
koyabilmesidir' .Bu nedenle kooperasyon agisindan ve lokal saglik
calisanlarin kabull agisindan lokal gelistiriimis rehberler siklikla daha uygun
gérﬂnmektedirm. Bilgisayar programlari olusturulmasi 6zellikle lokal direng
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paterninin saptanmasi ve izolatlarin duyarhliklarinin belirlendigi, sec¢enegin
birden fazla oldugu durumlar klinisyeni tedavi segiminde daha 6zgur biraktidi
icin daha fazla kullanim alani bulmustur. Bu tir programlarin olusturuldugu bir
calismanin 11 yillik izleminde hastane kaynakli gram (-) izolatlarda
antimikrobiyallere direng paterninin sabit kaldigi ya da iyilestigi biIdiriImigtir”.

Kisitlayici hastane formiilerleri:

Belirli antibiyotikleri ya da antibiyotik siniflarini kisitlayici formalerler
antibiyotik direncini ve maliyeti azaltma igin uygulanabilirler. ilag maliyetinin
dusurilmesi yanisira istenmeyen vyan etkileri azaltmada da efkili
bulunmuslardir.

Rezerve antibiyotiklerin tutulmasi total antibiyotik israfinda azalmaya
neden olmustur'’. Ancak bu konuda tiim deneyimler tamamen basarili
degildir, bazi uygulamalar antibiyotik maliyetinde artigla da iligkili
bulunmustur'®.

YBU’de direngli gram (-) bakterilerin infeksiyon nedeni oldugu ventilatér
kaynakl pnémonilerde diren¢ sorunu antibiyotik rotasyonu ve kisitlama
uygulanmasi ile azaltllabilmigtirm. Pediatrik YBU'de yapilan bir calismada
seftazidim kisitlanmasi ile direngli gram (-) bakteri endemik rezervuarinin
azalmasinda minimal bir etki saptanmis, ancak amp-C betalaktamazlarin
oraninda énemli 6lgiide azalma bildirilmistir®.

Hastane formilerinin degistiriimesi ile MRSA ve seftazidim direncgli K.
pneumoniae direncinde azalma bildirilmistir. Ancak bu calisma esnasinda
sefotaksime direngli Acinetobacter tirlerinde artis goriimustir. Bu nedenle
kisitlayici  formulerler uygulamasinda yakin sidrveyans diger direngli
patojenlerin ortaya cikisini gozleyebilme agisindan onemlidir®’. Genellikle
hastanelerdeki uygulama  karbapenemler gibi genis  spektrumlu,
aminoglikozitler gibi toksisitesi ylksek, ya da sefalosporinler gibi gabuk direng
gelisen antibiyotiklerin  kisitlanmasi  seklindedir. Bu yontemde gerek
metodolojideki yaklagsim sonucu gerekse diger nedenlerle uygulamanin
bakteriler arasinda antibiyotiklere direncin acilen azaltiimasinda etkisini
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gostermek glctlr. Bununla birlikte uygulama antibiyotik direncli bakterilerle
ortaya cikan salginlarda, infeksiyon kontrol uygulamalari ve egitim ile bagarili
olabilir'’.

Kisitlayici  formulerler salginlarin  kontrold i¢cin  kullanilabilirler. Bu,
antibiyotige direncli bakteri icin sistematik olarak hasta izlemi ve direncin
varhigini gésteren mikrobiyolojik izlem gerektirir. Ozellikle geniglemis spektrum
betalaktamazlari izlenmesi kolay degildir.

Bir calismada hastane formulerinin degistiriimesi, sefotaksim ve
vankomisin kullaniminin kisitlanmasi, beta laktamaz inhibitérlerinin tedaviye
eklenmesi ile vankomisin direngli enterokokla fekal kolonizasyonun azaldigi
ve salginin kontrol edildigi bildirilmistir®.

Siklik antibiyotik kullanimi ve antibiyotik degisikligi

Bir antibiyotigin ya da antibiyotik sinifinin belirli bir periyod kullaniminin
birakiimasi ve yeniden baglanmasi ile bakteriyel direncin sinirlanabilecegi
bildirilmi§tir23. Yeni dogan YBU'de klebsiella salgininda gentamisinin
amikasine degistiriimesi ile direng problemi QézUIebiImistir24. Yeni dogan
YBU'de bir gruba penisilin-tobramisin diger gruba amoksisilin-sefotaksimli
rejim uygulandiginda direngli susla karsilasma amoksisilin-sefotaksimli
rejimde 18 kat fazla bulunmustur. Amoksisilin-sefotaksimli rejim kisitlanmasi
ile direng probleminin énlenebildigi biIdiriImigtirZS.

Siklik antibiyotik uygulamalarinin baslangi¢ ¢calismalari heyecan verici olsa
dahi direnci kontrol etmede infeksiyon kontrol uygulamalarina kati uyum ve
akilci antibiyotik kullanimina alternatif olarak goérinmemektedir. Rotasyon
uygulamalarinin direngte dalgalanmalara yol acacagi, gergekte direng
oranlarini duslirmeyecegi ileri sUrUImUstﬁrzG. Bir baska sorun da siklus
suresinin belirlenmesinde olmustur. Kisa sureli, birka¢ aylik sikluslar daha
uygun g('irijlmektedirm. Bir yil ve Uzeri sikluslar uygulama esnasinda direng
gelisimine ve tedavi basarisizligina neden olabilir®’. Bir diger 6nemli nokta
siklik uygulama ayni sinifin Uyeleri arasinda degil farkli antibiyotik siniflari
arasinda yapilmalidir. Siklus uygulamasi MRSA’nin problem oldugu yerlerde

303



Arsiv, 2003 Saltoglu

cerrahi profilaksi igin de duistiniimelidir®.

Dar spektrumlu ya da eski antibiyotiklerin kullanimi

Toplum kokenli infeksiyonlar egder infeksiyon yasami tehdit edici degil ise
dar spektrumlu antibiyotiklerle basarili sekilde tedavi edilebilecektir.
Sefalosporinler yerine dar spektrumlu penisilin, gentamisin gibi antibiyotiklerin
secilmesi ile C. difficile infeksiyonlarinin gérilmesinin azaldidi bildirilmistir. Bu
yontemle ilag direncinin azaldigini bildiren yayinlar mevcuttur'. Ancak YBU'de
yatan hastalarda ¢odu hasta Onceden antibiyotik tedavisi almistir ve bu
nedenle siklikla antibiyotiklere direngli suslar ile infekte olduklarindan
baslangicta kltir sonuglari ¢ikincaya kadar ampirik genis spektrumlu tedavi
baslamak gerekli olabilir’.

Antimikrobiyallerin kombine kullanimi

Kombinasyon tedavileri eger uygun bir sekilde kontrol edilmez ise artan
dirence neden olabilir. Bununla birlikte kombinasyon tedavinin direnci
sinirlamada yararli olabilecegini belirten yayinlar da vardir. Seftazidim
kullaniminin Enterobacter cloacae izolatlarinda dirence neden oldugu, bunun
yerine piperasilin+taminoglikozid kombinasyonu ile direncin azaldigi
saptanmigtir. Bununla birlikte kombinasyonun mu yoksa ilaci sinirlandirmanin
mi direngte azalmaya neden oldugu acik dedildir. Baska bir ¢alismada
penisilin+aminoglikozid kombinasyonlarinin bakteriyemide kullanimi ile diger
genis spektrumlu antibiyotiklerin diren¢ paterninde disme izlenmistir. Bu
calismada kombinasyon tedavinin tek antibiyotik tedavisine karsi direnci
Onlemede Ustunligu savunulmu5tur1. Ayrica bu uygunsuz tedavi sonucunda
antibiyotiklere direncli patojenlerle olusan horizontal gecisi engelleyebilir.
YBU ¢alismalarinda hastane infeksiyonlarinda  bazi antibiyotik
kombinasyonlari ile daha iyi bakteriyolojik eredikasyon bildirilmigtir®®*.

Kantitatif kiiltiirlerle degerlendirme
Ozellikle YBU'de yatan ventilatdre iliskin pnémoni disiinilen hastalarda
taninin  konulmasi gugtir. Kantitatif kdltirle degerlendirme ile gergek
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infeksiyonun ortaya konulmasi uzun sureli antibiyotik kullanimini ortadan
kaldirabilir'. Uygun ve hizl tani metodlari YBU’de pnémoniden siiphe edilen
olgularda uygun tedavinin mimkiin oldugunca kisa zamanda baslanabilmesi
icin  sarttir®. Ayrica bu ybntem ve uygun antibiyotik kullanimi ile
mikroorganizmalarda direncin azaltilabilecegi bildirilmigtir.

infeksiyon hastaliklari konsiiltasyonu istemek

Cogu calismada infeksiyon hastaliklari uzmanlarinca tedavi edilen
hastalarin daha az uygunsuz tedavi aldiklari bildirilmistir®. infeksiyon
hastaliklari uzmanlarinin genis spektrumlu antibiyotikleri az kullanmalari, oral
tedaviye hizli gegis ve multidisipliner yaklagim g¢abasi ile iligkili antibiyotiklere
direncli bakterilerin neden oldugu infeksiyonlarda azalma goérilmustir. Akalin
ve ark. calismasinda surekli infeksiyon hastaliklari konsilltasyonu ve
degisimli olarak imipenem ve sefaperazon/sulbaktam kullanimi ile imipenem,
siprofloksasin ve aminoglikozit duyarliiginda artis bildirilmistir®'. Bir baska
calismada YBU'de infeksiyon hastaliklari konsiltasyonunun etkisi ile
stafilokok bakteriyemisinde azalma gérilmistir. YBU sorumlu uzmaninin
surekli infeksiyon hastaliklari ile konsultasyon yapmasi antibiyotik kullanimini
sinirlayan en kolay yijntemdirs.

Alana spesifik antibiyotik tedavi

Olusturulmus kilavuzlar lokal seviyede duzenlenmeli, lokal antibiyotik
direncine gore degi§tirilmelidir23. Hastane iginde degisiklikler nedeni ile
bireysel alanlarda veya YBU gibi belirli tinitelerde antimikrobiyal duyarllik
paternlerini bildirmek icin gelistiriimis sistemlere ihtiya¢ vardir. Bu kilavuzlar
klinisyene genis spektrumlu ilaglarin gereksiz kullanimi ve YBU deki
hastalarda uygunsuz antibiyotik kullanilmasindan kaginmayi 6éngéren daha
gergekei uygulamalar geligtiriimesinde yardim eder.

YBU’de sindirim sisteminin rutin antimikrobiyal dekontaminasyon
uygulamasi

YBU'nde topikal antibiyotigin parenteral antibiyotikle birlikte ya da tek
basina uygulamalarin hastane infeksiyonu riskini azaltmada yararli oldugunu
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gosteren galismalar vardir®®. Bununla birlikte rutin uygulamanin antimikrobiyal
direngle artan iligkisi gbézlenmistir. Bu yontem sadece infeksiyon kontrol
uygulamasi segcilmis hastalar icin nerilmektedir®.

YBU’de profilaktik antibiyotik uygulamasi

Cerrahi YBU’de profilaktik antibiyotik kullaniminin incelendigi bir calismada
1 glne kargl 4 gun Uzeri antibiyotik uygulanmasinda uzun sire antibiyotik
kullananlarda bakteriyemi ve kateter infeksiyonlarinda artis bulunmustur.
Ayrica bu uygulama tedavi maliyetini de arttirmaktadir®.

YBU'de yapilan bir baska g¢alismada solunum vyolu infeksiyonlarini
onlemede topikal uygulama ve etkin sistemik antibiyotik kombinasyonu ile
hasta mortalitesinin %20’ye ve solunum yolu infeksiyonlarinin %65’e
azaltilabilecegi biIdiriImi§tir33. Bununla birlikte YBU’de profilaktik antibiyotik
uygulamalari hakkinda halen bir konsensus olusmamigtir, bu uygulama
segilmig olgular i¢in uygun goérinmektedir.

YBU'de yatan hastalarda en uygun antimikrobiyal kullanma politikasinin
segimi gugtir. Dogru antibiyotigin segilmesi ile maksimum klinik yarari
saglama ve ilag toksisitesini minimale indirme amaglanmalidir®>®. YBU'nde
antibiyotiklerin uygun kullanimi ve kontroliine yonelik YBU sorumlu uzmani,
infeksiyon hastaliklari ve klnik mikrobiyoloji uzmani, mikrobiyoloji laboratuvar
sorumlu uzmanini da iceren multidisipliner bir komite bu kararlari onaylamali
ve Onerilere uyulmasini zorlamalidir. YBU’lerinde uygulanan antibiyotik
kullanimini degistirmede tek bir kesin politika belilenememistir. Bu konuda
antibiyotiklerin siklik kullanimi, formiler olusturulmasi, antibiyotik kisitlamasi,
hasta takip planlari olusturma, kiltir sonuglarina goére antimikrobiyal
spektrumu daraltma, antimikrobiyal secgenekleri bilgisayar programli
olusturma gibi zaman igerisinde degisebilen uygulamalar yapilabilir.
Antibiyotik politikasinin ortaya konulmasi ve direncgli mikroorganizmalar igin
surekli izleme programlariyla birlikte infeksiyon kontrol prosedirlerinin de
belirlenmesi ve uyumun sirekli denetlenmesine ihtiyag vardir.
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