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Sunum başlıkları 

• Sorunun önemi: Antibiyotik direncinin 
sonuçları 

– CDC 2013 raporu 

 

• Antibiyotik direnci ve antibiyotik kullanımı  

 

• Ne yapılmalı? Antibiyotiklerin korunması 

– EHU, Türkiye örneği 

– Amerikan Hastanesi örneği 

 



Hekimler,  
çok az bildikleri ilaçları,  
daha da az bildikleri hastalıklar için 
hiç bilmedikleri “insanlara” reçeteleyen  
kişilerdir. 
 
Voltaire (1694-1778) 
 



Famous observation Stable extraction  

of molecule 
Production in US 











“Antibiyotik direnci modern 
tıbbın sonunu getirebilir”  

 

Dr. Margaret Chan 

Dünya Sağlık Örgütü Direktörü 

16 Mart 2012 















Klebsiella pneumonia ve karbapenem direnci 

EARSS, 2010 





Canton Y, Akova M, Carmeli Y et al. Rapid evolution and spread of carbapenemases 

among Enterobacteriaceae in Europe. Clin Microbiol Infect 2012 

 

Rapid Evolution and Spread of Carbapenemases 



Carbapenemase producing 

Enterobacteriacea  

in Europe 

 

Eurosurveillance, 2013 













Huttner A, et al. Antimicrob Resist Infect Control 2013  

Hastane ve Toplum Kökenli MRSA Oranları 















Antibiyotikleri Koruma 
Programları 

Antibiotic Stewardship 

 





• Kanıta dayalı yaklaşım 

• İnfeksiyon/kolonizasyon ayrımı 

• Empirik başlama 

– Sonradan daraltma 

– modifikasyon  

• Tedavi süresi 

• Bazı ilaçların kanıt veya etki yoksa kesilmesi 
(örneğin vankomisin) 

 

 

Antibiyotik Rehberliği 
(Stewardship) 



Başlangıç Tedavisinde Farklı Durumlar için Uyarılar 

Epidemiyolojik veriler ve hastanın durumuna göre eklemeler: 

 

i. MRSA: vankomisin, linezolid, veya daptomisin (B-III). 

ii. VRE: linezolid veya daptomisin (B-III) 

iii. ESBLs: karbapenem (B-III) 

iv. KPCs: polimiksin-kolistin veya tigesiklin (C-III) 

 

Ateş olmasa da semptom ve bulguları olan hastalar da yüksek 
risklidir (B-III). 

 

Düşük riskli grupta siprofloksasin ve amoksisilin- klavulanat (A-I).  

 



Gram Negatif Enfeksiyonlar 

Gram-negative bacteria 

(n=129) 

E.coli 66 (23) 7 (11) 

Klebsiella pneumoniae 32 (11) 4 (6) 

Pseudomonas aeruginosa 11 (4) 

Acinetobacter spp. 6 (2) 6 (10) 

Enterobacter cloacae 5 (2) 6 (10) 

Klebsiella oxytoca 2 (0.7) 1 (1.6) 

Stenotrophomonas maltophilia 2 (0.7) 2 (3) 

Other Enterobacteriacea 4(1) 1 (1.6) 

Fungi (n=11) 

Candida tropicalis 5 (2) 

Candida albicans 2 (1) 2 (3) 

Other fungi 4(1) 

V.Korten, H.Akan, E.Şenol, R.Öztürk, A.Özveren, P.Golabi, Ö.Ergönül, Ö.Akan, A.Çiftçioğlu, B.Mete, Ç.Erol, M. Akova. 

Epidemiology and Outcome of Bloodstream Infections in Febrile Neutropenic Hematologic Cancer Patients, ICAAC 2010 

Febril Nötropenik Hastalarda Kan Dolaşımı Enfeksiyonlarının 

Epidemiyolojisi ve Sonuçları 



HR Cl p 

ESBL production 7.5 1.81-31.33 0.005 

Relaps 4.9 1.35-18.32 0.016 

Previous hospitalization 0.8 0.14-5.21 0.871 

Antibiotic use within last 3 months 1.5 0.28-8.24 0.618 

Catheter use 1.6 0.19-14.27 0.651 

Steroid use 4.3 0.9-20.63 0.066 

Duration of febrile neutropenia > 10 days 0.3 0.09-1.31 0.122 

Table 3. Multivariate analysis for the predictors of overall 30-day mortality in patients with  
K.pnuemonia and E.coli bacteremia 

Febril Nötropenik Hastalarda Kan Dolaşımı Enfeksiyonlarının 

Epidemiyolojisi ve Sonuçları 

V.Korten, H.Akan, E.Şenol, R.Öztürk, A.Özveren, P.Golabi, Ö.Ergönül, Ö.Akan, A.Çiftçioğlu, B.Mete, Ç.Erol, M. Akova. 

Epidemiology and Outcome of Bloodstream Infections in Febrile Neutropenic Hematologic Cancer Patients, ICAAC 2010 



Twenty-two of 95 (25%) initial and 5 of 11 (45%) breakthrough E.coli and 

K.pneumoniae isolates were extended spectrum beta lactamase (ESBL) 

producers.  

 

Florokinolon direnci: %27 Gram negatif izolatlar, %35 E.coli   

 

Pseudomonas infeksiyonunda seftazidim direnci %9 

 

ESBL üreten E.coli and K.pneumoniae infeksiyonlarında başlangıçta  in-

vitro etkili karbapenem veya piperacillin/tazobactam alanların oranı %45 

 

E.coli and K.pneumoniae bacteremisi olanlardan uygunsuz antibiyotik 

alanlarda fatalite belirgin olarak yüksek (14 vs. 7 days, p= 0.04).  

V.Korten, H.Akan, E.Şenol, R.Öztürk, A.Özveren, P.Golabi, Ö.Ergönül, Ö.Akan, A.Çiftçioğlu, B.Mete, Ç.Erol, M. Akova. 

Epidemiology and Outcome of Bloodstream Infections in Febrile Neutropenic Hematologic Cancer Patients, ICAAC 2010 

Febril Nötropenik Hastalarda Kan Dolaşımı Enfeksiyonlarının 

Epidemiyolojisi ve Sonuçları 



Febril Nötropenide İlaç Modifikasyonu Nasıl Yapılmalı 

Genel durumu iyi olan ama açıklanamayan persistan ateşi olan 
hastalarda empirik değişiklik nadiren gerekir (A-I). 

 

Vankomisin veya diğer gram pozitiflere karşı ajan başlandıysa ve 
2 gün içinde gram pozitif infeksiyonu belirtisi yoksa 
kesilmelidir (A-II). 

 

Düşük riskli hastaların durumu stabilse ilaçların basitleştirilmesi 
düşünülebilir (A-I). 

 

Klinik durum stabilse iv formdan orale geçilebilir (A-I). 

 

4-7 gün geniş spektrumlu antibakteriyel tedavi sonrası halen ateş 
yüksekse, empirik antifungal başlanabilir (A-II). 



Empirik Antibiyotik Tedavi Süresi 
 

 Klinik veya laboratuvar olarak saptanana infeksiyona 
ve infeksiyon yerine göre değişir; nötropeniden 
çıkıncaya kadar devam etmelidir (B-III). 

 

 Etken saptanamamışsa, nötropeniden çıkıncaya 
kadar (B-II). 

 

 Alternatif olarak, tüm semptom ve bulgular 
gerilemesine rağmen, nötropeni devam ediyorsa, 
nötropeniden çıkıncaya kadar oral florokinolon 
profilaksisi sürdürülebilir (C-III). 



N=1220 (%) 

Herhangibir antibiyotik 505 (40) 

Kinolon 145 (12) 

Makrolid 129 (10) 

Amox-clav 118 (10) 

Sefuroksim 87 (7) 

3 jen. sefalosporin 39 (3) 

oseltamivir 125 (10) 

Grip Benzeri Hastalarda Antibiyotik Kullanımı 



Antibiyotik 
almayan 

Antibiyotik 
alan 

p=0.330 

Influenza 
test (--) 
pozitif 

102 (%66) 53 (%34) 

İnfluenza 
test (+) 

80 (%71) 32 (%29) 

182 (%100) 85 (%100) 267 

İnfluenza Bilinmesine Rağmen Antibiyotik 



OR GA p 

CRP >20 1.7 1.09-1.73 <0.001 

PMNL >%80 2 1.41-2.93 <0.001 

PA AC bulgusu 1.6 0.83-3.22 0.150 

İnfluenza test 
pozitifliği 

0.76 0.45-1.3 0.331 

Hekimler Neden Antibiyotik Başlıyor? 
(Tek değişkenli analiz) 



 



Index of antibiotic demand --  
Patients definitively expecting antibiotics for RTI 
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Branthwaite & Pechere;  J Intern Med Research 1996; 24: 229-238 









Gelecekte Yapılması Gerekenler 

       Sağlık Otoritesi 

1.Hayvanlarda kullanımının sınırlanması 

2.Kontrolsüz (reçetesiz) satışların azaltılması 

3.Diğer ülkelerin Sağlık Bakanlıklarıyla işbirliği içinde 
antibiyotik koruma programlarının geliştirilmesi 

4.Farkındalık ve duyarlılık kampanyalarının düzenlenmesi 

5.Sanitasyon sistemlerinin geliştirilmesi, el yıkama 
eğitimlerinin verilmesi 

6.Yeni antibiyotiklerin gelişimi için destek olunması 







İnsan ve Hayvan Sağlığı Alanında Çalışanlar 

7. Direnç gelişimini izleme sistemlerinin oluşturulması 

8. Tıp, veterinerlik ve hemşirelik eğitim programları ve 
mezuniyet sonrası eğitimlerde konunun gündemde 
tutulması 

 

Toplum  

9. Antibiyotik tüketenler için eylem planı geliştirilmesi 

 

Endüstri 

10. Hızlı tanı yöntemlerinin geliştirilmesi 

Gelecekte Yapılması Gerekenler 



4. Tanıda yardım 
  
 Öykü,  
 Fizik muayene,  
 Laboratuvar sonuçları  
 Olası tanı ve sorunları   
  
 Geniş bir veri tabanı üzerinde mümkündür. 
  
Evans RS, Pestotnik SL, Classen DC, et al. A computer assisted 

management program for antibiotics and other antiinfective agents. 
N Engl J Med 1998; 338: 232-238. 

 

Klinik Kararlarda Bilgisayar Desteği  



Bilgisayarlı Antimikrobiyal Karar Desteği 

 Yerel, klinisyen ürünü uzlaşı rehberleri bilgisayar destekli karar 
destek programlarına yerleştirilir (SLC/LDS hastanesi)  

 7 yılda antimikrobiyal alan 62 759 hasta 

  1988 1994     

Medicare case-mix endeksi 1.7481 2.0520 

Hastane mortalitesi 3.65% 2.65%  

Hasta başına antimikrobiyal maliyeti  $122.66 $51.90  

Uygun zamanlı preoperatif antimikrobiyal  40%  99.1% 

 

• Antimikrobiyal direnç kontrol altında 

• Ters ilaç etkileri %30 azalmış 

Pestotnik SL, Classen DC, Evans RS, et al. Implementing antibiotic practice guidelines  
through computer-assisted decision support. Clinical and financial outcomes.  
Ann Intern Med 1996; 124: 884-890. 
 

Antimikrobiyal Direncin Önlenmesinde 12 Basamak 

Adım 5: Antimikrobiyal kontrolu uygula 



En sık görülen yanlış antibiyotik 
kullanımı nedenleri 

HEKİM İSTEMLERİ 

1. Gereksiz antibiyotik     83/306 (27%) 

2. Mikrobiyoloji sonuçlarının yanlış yorumu   47/306 (15%) 

3. Spektrum çakışması (overlapping)   36/306 (12%) 

4. Fazla geniş spektrum     20/306 (7%) 

 

BİLGİSAYAR 

1. Radyolojinin yanlış yorumu     58/254 (23%) 

2. Mikrobiyoloji sonuçlarının yanlış yorumu   43/254 (17%) 

3. Spektrum çakışması (overlapping)    20/254 (8%) 

4. Yeterince geniş değil     18/254 (7%) 

 
Ergonul O, Tettelbach W, et al. Preliminary evaluation of antiinfective agent  
orders supported by computer assistance. SHEA, April 2002, Salt Lake City. 
 
Tettelbach W, Ergonul O, et al. Evaluation of antibiotic orders supported by  
computer assistance. ICAAC, September 2002, San Diego. 
 



Logistic regression                               Number of obs   =        300 

                                                  LR chi2(5)      =      30.43 

                                                  Prob > chi2     =     0.0000 

Log likelihood = -192.06229                       Pseudo R2       =     0.0734 

  

------------------------------------------------------------------------------ 

  uygundegil | Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval] 

-------------+---------------------------------------------------------------- 

   notropeni |   .1583027   .1740409    -1.68   0.094     .0183511    1.365572 

        ates |   .6925483   .1940702    -1.31   0.190     .3998721    1.199441 

     preempt |   .5513206   .3006638    -1.09   0.275     .1893214    1.605494 

         emp |   .4380455   .1338906    -2.70   0.007     .2406277    .7974304 

          px |   1.797085   .5314376     1.98   0.047     1.006583    3.208394 

------------------------------------------------------------------------------ 

  

  

 





ABİS       vs     Antibiyografi 

ABİS 

• Hasta bazında 

• Detaylı bilgi 

 

• Otomatize değil 

• Değerlendirmesi zor 

 

• Ayrıntılı bilgi ile sorun 
saptanabilir. 

Antibiyografi 

• Genel bilgi ve genel gidiş 

 

 

• Otomatize 

• Değerlendirmesi kolay 

 

• Sorun hakkınd kabaca fikir 
verebilir 



Antibiyografi 
 Yatan hastalardan antibiyotik kullananların yatan hastaların 

toplamına oranı;  

 ab kullanan/yatan hasta 

 

 Antibiyotik kullanan yatan hastalardan kısıtlı antibiyotik 

kullananların antibiyotik kullananlara oranı;  

 KAK/ab kullanan 

 

 Cerrahi işlem sonrası >24 saattir profilaksi amaçlı antibiyotik 

uygulananların cerrahi işlem sonrası profilaksi uygulananlara 
oranını ifade eder. 

 px>24sa/ameliyat olanlar 

 

  

 



Ocak 2013 Antibiyografi 
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Antibiyografi Sonuçlarına bir örnek:  

ab kullanan/yatan hasta : %48 

 

KAK/ab kullanan   : %31 

 

px>24sa/ameliyat olanlar : %63 


